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EDITORIAL 


La revista científica de Sumaq Hampiy, presenta una serie de artículos que reflejan la riqueza y la 
diversidad de la investigación en el campo de la medicina. Cada uno de los estudios incluidos en este 
número aporta una perspectiva única sobre temas cruciales para la salud pública y el avance 
científico. 

El impacto del déficit de vitamina D en la población joven y adulta ofrece una visión detallada sobre 
cómo la falta de este nutriente esencial puede afectar significativamente la salud ósea y general. El 
autor explora las implicaciones de este déficit en diferentes grupos etarios y ofrecen recomendaciones 
para abordar este problema de salud pública. 

Impacto y neuropatología de las enfermedades neurodegenerativas examina los avances en la 
comprensión de trastornos como el Alzheimer y el Parkinson. Este artículo analiza los mecanismos 
patológicos subyacentes y las posibles vías para el desarrollo de terapias efectivas, brindando una 
visión actualizada y esperanzadora en el campo de la neurología. 

El cáncer de colon y recto, una patología silenciosa y letal para la vida aborda la creciente preocupación 
por estas enfermedades, a menudo detectadas en etapas avanzadas. A través de una revisión 
exhaustiva, se destacan los factores de riesgo, las estrategias de prevención y las innovaciones en el 
diagnóstico y tratamiento, subrayando la importancia de la detección temprana y la educación en 
salud. 

Las enfermedades neoplásicas y su impacto físico y mental en la población peruana explora la carga 
considerable que representan los distintos tipos de cáncer en Perú. Este artículo profundiza en cómo 
estas enfermedades no solo afectan el cuerpo, sino también la salud mental de los pacientes y sus 
familias. Se abordan temas como el acceso desigual a tratamientos, el estigma social y la necesidad de 
apoyo psicosocial, subrayando la urgencia de un enfoque integral que abarque tanto el bienestar 
físico como emocional de los afectados. 

Finalmente, El gran potencial en los principios actuales de la medicina regenerativa para la reparación 
de órganos y tejidos explora cómo las nuevas técnicas y enfoques en medicina regenerativa están 
revolucionando la capacidad de reparar y regenerar tejidos dañados. Este artículo resalta los avances 
en biotecnología y las aplicaciones clínicas emergentes, ofreciendo un vistazo a un futuro prometedor 
en el tratamiento de enfermedades crónicas y lesiones. 

La revista Sumaq Hampiy, esta comprometida con la difusión del conocimiento científico y la 
promoción de la investigación que puede transformar la práctica médica y mejorar la calidad de vida. 
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Impacto del déficit de la vitamina D en la 
población joven y adulta 


Frank Jesualdo Lívano Aranya-Facultad de medicina humana-UNSAAC 2106530unsaac.edu.pe 


Introducción 


El siguiente trabajo de investigación teórica 


tiene como fin el análisis y explicación de las 
causas y consecuencias del déficit de 
vitamina D en la población joven y adulta 
mayor. La vitamina D cumple funciones de 
homeostasis y metabolización del calcio, 
además de ser uno de los reguladores del 
sistema inmunológico. El déficit de vitamina 
D es un gran problema de salud pública que 
afecta a personas de diferentes edades, dentro 
de las causas más comunes del déficit es la 
falta de exposición solar, mala alimentación 


y condiciones de salud previa. 


El estudio del déficit de vitamina D es de 
vital importancia debido a su impacto 
significativo en la salud pública. La vitamina 
D juega un papel crucial en la absorción de la 
salud ósea y por ende en la absorción de 
calcio, y su deficiencia se ha asociado con 
una amplia gama de problemas de salud, 
incluyendo enfermedades cardiovasculares, 
diabetes, trastornos inmunológicos y un 
mayor riesgo de infecciones. Además, la falta 


de vitamina D puede contribuir al desarrollo 


de osteoporosis y fracturas óseas, 
especialmente en poblaciones vulnerables 
como ancianos y las personas con exposición 


limitada al sol. 


En los ancianos, la deficiencia de vitamina D 
es común debido a la menor capacidad de la 
piel para sintetizar la vitamina con la 
exposición solar y la disminución de la 
ingesta dietética, lo que contribuye a una 
mayor prevalencia de osteoporosis y 
fracturas. En la población joven, aunque 
menos frecuente, el déficit puede resultar de 
factores como la poca exposición al sol, el 
uso excesivo de protector solar y dietas 
deficientes en alimentos ricos en vitamina D. 
En ambos grupos etarios, la deficiencia está 
asociada con problemas de salud más 
amplios, como el deterioro del sistema 
inmunológico y un mayor riesgo de 
enfermedades crónicas. La investigación 
continúa enfocándose en estrategias efectivas 
para la prevención y tratamiento del déficit 


de vitamina D. Tomando como referencia el 


trabajo de Deisy Miranda. 
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Este trabajo tiene como meta evaluar la 
prevalencia y las causas del déficit de 
vitamina D en estos dos grupos etarios, así 
como identificar las consecuencias para la 
salud asociadas a esta deficiencia. La 
población estudiada incluye a jóvenes y 
ancianos, seleccionados de diversas regiones 
para garantizar una muestra representativa. 
La investigación busca además establecer 
comparaciones entre ambos grupos en 
términos de niveles séricos de vitamina D, 
factores de riesgo asociados, y diferencias en 
la absorción y metabolismo de la vitamina. 
Los hallazgos de este estudio proporcionarán 
información valiosa para el desarrollo de 


estrategias de prevención y tratamiento 


específicas para cada grupo etario. 


En la investigación se incluyen factores 
como la dieta, la exposición al sol, el uso de 
suplementos y la actividad física. Con este 
diseño se busca identificar patrones y 
correlaciones entre el déficit de vitamina D y 
diversas variables asociadas al estilo de vida, 
proporcionando una visión integral de la 
situación y los posibles factores de riesgo 
asociados en jóvenes y ancianos. Es así que 
el presente trabajo se basa en la recopilación 
de datos e información de tesis, libros, 
científicos, 


artículos páginas web 


reconocidas, etc. 


Marco referencial o estado del arte 


2.1 Definición de vitamina D 


La vitamina D es un nutriente esencial que 
desempeña un papel crucial en la absorción 
de calcio y fósforo en el organismo, vital para 
el mantenimiento de huesos y dientes 
saludables. Además de sus funciones en la 
salud ósea, la vitamina D también tiene un 
impacto significativo en el sistema 
inmunológico, Se obtiene principalmente a 
través de la exposición a la luz solar, aunque 
también se encuentra en ciertos alimentos y 
suplementos. Su deficiencia puede llevar a 
problemas de salud como la osteomalacia en 


adultos y el raquitismo en niños. 


"La vitamina D es una sustancia química 
catalogada como hormona esteroidea cuya 
característica es la liposolubilidad, a la que 
anteriormente se le consideraba solo un 
factor antirraquítico, pero en la actualidad es 
considerada una vitamina integrante del 
sistema endocrino con un rol fundamental en 
el metabolismo fosfocálcico"!. La vitamina 


D se presenta en dos formas esenciales: 


e Vitamina D2 (ergocalciferol): Se 
encuentra en algunos hongos y 
plantas. Se produce por la irradiación 
ultravioleta B (UVB) del ergosterol. 

e Vitamina D3 (colecalciferol): Se 
produce en la capa de Malpighi de la 
piel humana, mediante una reacción 
fotoquímica accionada por la 

irradiación UVB (300nm), a partir del 


7-dehidrocolesterol, un derivado del 
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Ergocalciferol 
i (vitamina D3) 
HO” 


C28H440 


Colecalciferol 
sA (vitamina D3) 
HO` 


C27H440 


Figura 1: Estructuras y fórmula química de las formas de la vitamina D en el cuerpo humano 


*Tomado de RACIM? 


colesterol. También se encuentra en 
algunos alimentos de origen animal, 
como pescados grasos, huevos y 


vísceras. 


Ambas formas de la vitamina D derivan del 
ciclopentano perhidrofenantreno 
(colesterol), solo se diferencian en la cadena 
lateral del carbono número 17, el 
ergocalciferol presenta un doble enlace y un 


grupo metilo más que el colecalciferol. 


Las vitaminas y las provitaminas también se 
absorben en los dos tercios superiores del 
intestino delgado. Pasan, desde las células de 
la mucosa a los vasos sanguíneos, se 
transporta unidos a una globulina a; la 


proteína fijadora de vitamina D (DBP). 


La vitamina D, tal cual, no posee actividad 


biológica; ambas formas deben pasar por dos 


procesos de hidroxilación en el cuerpo para 
convertirse en la forma activa. Primero, son 
hidroxiladas en el hígado, en el retículo 
endoplasmático de los hepatocitos, para 
formar 25-hidroxivitamina D, conocida 
como calcidiol. Luego viaja a los riñones, a 
las mitocondrias de las células del túbulo 
contorneado distal, donde se convierte en 
1,25-dihidroxivitamina D, conocida como 
calcitriol, que es la forma biológicamente 
activa de la vitamina. “La 1,25 (OH) D3 es 
la principal forma circulante de la vitamina 
D, tiene una vida media de aproximadamente 
dos semanas. Este metabolito es considerado 
como el principal indicador del estado de la 


vitamina D”?. 


Cuando los niveles de vitamina D son 
superiores a las necesarias para la función 


biológica, se almacena en el tejido adiposo, 
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muscular y principalmente en el tejido 


hepático. 
2.2. Función de la vitamina D 


Desde una perspectiva médica “La vitamina 
D es un nutriente esencial, cuya principal 
función es la regulación de la homeostasis del 
calcio y del fósforo en el organismo. La 
deficiencia severa en vitamina D es causa de 
raquitismo en niños y de osteomalacia en 
adultos”? además recientes investigaciones 
demuestras que la forma activa de la vitamina 
D3, calcitriol, juega un papel importante en 
la modulación del sistema inmunitario, 
ayudando a reducir el riesgo de infecciones y 
enfermedades autoinmunes. También ayuda 
a mantener la función muscular, lo que es 
importante para la movilidad y la prevención 
de caídas en personas mayores. Además, a 
vitamina D3 participa en la regulación del 
crecimiento y la diferenciación celular, lo 
cual puede influir en la prevención de ciertos 


tipos de cáncer. 


Se clasifica como una vitamina, pero también 
actúa como una prohormonal debido a su 
producción endógena y a sus amplias 
funciones regulatorias. La vitamina D3 se 
sintetiza en la piel en respuesta a la 
exposición a la luz ultravioleta B (UVB) del 
sol, mientras que la D2 se ingiere a través de 
la dieta. La forma activa, calcitriol, se une a 


receptores de vitamina D (VDR) en diversas 


células del cuerpo, regulando la expresión de 


genes involucrados en la homeostasis del 
calcio y el fósforo, y modulando la respuesta 


inmunitaria. 
2.2.1. Absorción de calcio y fósforo 


La vitamina D es crucial para la absorción 
eficiente de calcio y fósforo en el intestino, 
dos minerales esenciales para la salud ósea y 


dental. 


La vitamina D, en su forma activa (calcitriol 
o 1,25-dihidroxivitamina D), actúa en los 
enterocitos. Se une a receptores específicos 
en las células epiteliales intestinales, 
aumentando la expresión de proteínas 
transportadoras de calcio y fósforo. La 
principal proteína involucrada es la proteína 
ligadora de calcio, calbindina, que facilita el 
transporte de calcio a través de las células 


intestinales hacia el espacio intersticial‘. 


La absorción de calcidiol, la hidroxilación en 
el riñón y la posterior presencia del calcitriol 
en sangre es dependiente de la 
Paratohormona; la cual es una hormona 
secretada por las glándulas paratiroides, 
ubicada por detrás de la glándula tiroides, 
"una característica fisiopatológica muy 
importante de las glándulas paratiroides es 
que tienen un funcionamiento independiente, 
por lo que al requerirse secreción de 
todas 


Paratohormona no trabajan en 


simultáneo."* 
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Este proceso asegura que el calcio; vital para 
la formación y mantenimiento de huesos y 
dientes, la 


coagulación sanguínea, la 


transmisión nerviosa y la contracción 
muscular; y el fósforo; esencial para la 
formación de huesos y dientes, la producción 
de energía (como parte del ATP) y la 
regulación del pH del cuerpo; presentes en la 


dieta, sean absorbidos eficientemente y estén 


disponibles para el organismo. 


2.2.2. Salud ósea 


También la vitamina D desempeña un papel 
fundamental en la salud y la fortaleza del 
sistema esquelético. La vitamina D asegura 
que los niveles de calcio y fósforo en la 
sangre sean suficientes para la formación y 
mineralización adecuada del hueso. Durante 
la mineralización, el calcio y el fósforo se 
depositan en la matriz ósea, formando 
cristales de hidroxiapatita que dan rigidez y 


resistencia al hueso 


La vitamina D trabaja en conjunto con la 
hormona paratiroidea (PTH) para mantener 
el equilibrio del calcio. Cuando los niveles de 
calcio en la sangre son bajos, la PTH se 
libera, aumentando la conversión de vitamina 
D a su forma activa y promoviendo la 
liberación de calcio de los huesos. "El papel 
de las glándulas paratiroides en el organismo 
es regular el metabolismo del calcio, 
mediante la secreción de paratohormona, la 


cual va a extraer calcio de los depósitos en el 


hueso hasta normalizar sus valores séricos."* 


La vitamina D también reduce la excreción 
de calcio a través de los riñones, ayudando a 


conservar este mineral en el cuerpo. 


Los huesos están en un constante proceso de 
remodelación, donde se produce la resorción 
del hueso viejo y la formación de hueso 
nuevo. La vitamina D asegura que este 
proceso esté equilibrado y eficiente. La 
combinación de calcio, fósforo y vitamina D 
permite que se forme tejido óseo nuevo y se 
mantenga la densidad mineral ósea, lo que 
hace que los huesos sean más fuertes y 
resistentes a las fracturas. En ausencia de 
suficiente vitamina D, la remodelación ósea 
se ve afectada, lo que puede llevar a una 
densidad mineral ósea reducida y a 
condiciones como la osteoporosis en adultos 


o el raquitismo en niños. 
2.2.3. Sistema inmunológico 


La vitamina D no solo fortalece las defensas, 
sino que también ayuda a regular la respuesta 
inmunitaria. Esto significa que puede ayudar 
a prevenir tanto la sobre activación del 
sistema inmunológico (que puede conducir a 
enfermedades autoinmunes) como una 
respuesta inmunitaria débil (que puede 


aumentar el riesgo de infecciones). 


Las células del sistema inmunológico, como 
los macrófagos, tienen receptores para la 


vitamina D, receptores de vitamina D o VDR 
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del inglés vitamin D receptor. El calcitriol 
activa estos receptores, lo que ayuda a 
mejorar la capacidad de los macrófagos para 
fagocitar y eliminar microorganismos 
invasores. Además, estimula la producción 
de péptidos antimicrobianos, como la 
catelicidina y la defensina, que tienen 


propiedades antimicrobianas y antimicóticas. 


La vitamina D ayuda a regular la respuesta 


antimicrobiana innata aumentando la 
producción de estas moléculas que son 
esenciales para la defensa contra bacterias, 
virus y hongos. Esto es especialmente 
importante en tejidos expuestos a patógenos, 
como la piel y las membranas mucosas. “La 
activación de los receptores Toll (TCR) 
desencadena la expresión de genes que 
codifican para péptidos antimicrobianos 
como la catelicidina y reducen la viabilidad 
de micobacterium tuberculosis en monocitos 
y macrófagos humanos, mas no en células 


dendríticas”. 


El calcitriol modula la función de los 
linfocitos T, que son células clave en la 
inmunitaria 


respuesta adaptativa. Los 


linfocitos T se dividen en dos tipos 
principales: los linfocitos T auxiliares (Th) y 
los linfocitos T citotóxicos (Tc); influye en la 
diferenciación de los linfocitos T, 
favoreciendo la producción de linfocitos T 
reguladores (Treg), que ayudan a mantener la 
tolerancia 


inmunológica y prevenir 


respuestas exageradas. También regula la 
producción de citoquinas, que son moléculas 
de señalización que facilitan la comunicación 
entre células inmunitarias. Al reducir la 
producción de citoquinas proinflamatorias y 
aumentar las citoquinas antiinflamatorias, la 
vitamina D contribuye a un equilibrio 
saludable en la respuesta inmune, evitando 


inflamaciones crónicas y autoinmunidad. 


Los niveles adecuados de calcitriol están 
asociados con un menor riesgo de desarrollar 
infecciones crónicas como la tuberculosis. 
Esto se debe a su capacidad para activar la 
respuesta inmune innata y fomentar un 
entorno menos favorable para el crecimiento 


de microorganismos patógenos. 


El calcitriol demostro tener un efecto 
protector contra infecciones respiratorias 
como la gripe y el resfriado común. Su 
capacidad para fortalecer la barrera mucosa y 
mejorar la función de los macrófagos 
contribuye a una mejor defensa contra 


patógenos respiratorios. 


Además, el calcitriol tiene propiedades 
antiinflamatorias, lo que puede ayudar a 
reducir la inflamación crónica asociada a 
muchas enfermedades, como las 
enfermedades cardiovasculares y algunas 


enfermedades autoinmunes. 
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2.3 Deficiencia de vitamina D — 


hipovitaminosis D — avitainosis D 


La hipovitaminosis D y sus consecuencias 
constituye un problema de salud pública a 
nivel mundial, como lo manifiesta Arce 
estamos presente frente a una “epidemia” de 
hipovitaminosis D”. En diferentes países se 
realizaron estudios epidemiológicos sobre la 
causa de hipovitaminosis D. Los resultados 
indicaron un gran problema de salud pública 
que involucra a los adultos mayores, no se 
dispone de muchos datos de hipovitaminosis 
D en jóvenes, pero las principales causas son 
la casi nula ingesta de alimentos ricos en 
vitamina D y la mínima exposición solar a la 


que se somete este grupo etario. 


En recién nacidos “no se detectaron 
diferencias al comparar las concentraciones 
de 25 OH vitamina D entre los lactantes 
recién nacidos que recibieron lactancia 
materna exclusiva hasta los 6 meses de edad 
y los que no (38,7-6,2 ng/mL y 39,9 5 ng/mL 


respectivamente)”. 


Existen diferencias que se marcan entre 


ambos sexos, debido al oficio que 
desempeñan, donde "las diferencias entre 
hombres y mujeres se atribuyeron a una 
menor exposición a la luz solar por parte de 
los hombres frente a las mujeres, 
principalmente a las mujeres jóvenes. Los 
principales factores que subyacen en dicha 


discrepancia son el mayor porcentaje de 


labores fuera del hogar y a un estilo de vida 
sedentario entre los hombres."9 del mismo 
modo otro tipo de factor que influye en la 
hipovitaminosis D es la región que se habita 
por lo general en zonas geográficas más altas, 
como los andes, la exposición al sol es 
limitada debido a las condiciones climáticas 
que encontramos en esta región; por el 
contrario en otras regiones del planeta como 
"en Qatar aproximadamente 64% de los 
participantes tuvieron niveles deficientes de 
la vitamina (<20 ng/mL), más hombres 
presentaron esta deficiencia (68.6%) que 
mujeres (61.3%). Concluyeron que, a pesar 
de ser un país con altos niveles de exposición 
a los rayos solares, la prevalencia de 
deficiencia de vitamina D es muy alta (64%) 
y que la presencia de síndrome metabólico 
estuvo asociada con la deficiencia de 


vitamina D"! 


El Comité de Evaluación Científica de 
Nutrición del Reino Unido, UK Scientific 
Assessment Committee on Nutrition, 
estableció como referencia de un déficit de 
vitamina de en <10ng/mL. Por otro lado, el 
Institute of Medicine y la Sociedad española 
de Endocrinología y Nutrición recomiendan 
que los niveles adecuados de vitamina de 
sérica deber de mínimamente de 20 ng/mL y 
de entre 30 a 50 ng/mL respectivamente*”. 


la Sociedad de 


" 


Del mismo modo 
Endocrinología define la deficiencia de 


vitamina D como un nivel sanguíneo de 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 02-15 


menos de 20 nanogramos por mililitro 
(ng/mL), mientras que la insuficiencia de 
vitamina D es de 21 a 29 ng/mL. Los niveles 
óptimos son de 30 a 100 ng/mL"?, teniendo 
una coincidencia relativa con los comités de 


Reino Unido y España. 


Las causas de una hipovitaminosis D son 
muy variadas, como una mujer embarazada 
presenta cierta resistencia al calcitriol, 
algunos hábitos diarios como el uso de 
protector solar o vestir ropa abrigadora en 
zonas altas y frías, “entre los factores que 
influyen a la deficiencia de vitamina D, se 
encuentra el estado nutricional general 
(desnutrición u obesidad), los primeros años 
de vida, envejecimiento, la coloración oscura 
de la piel, la ingesta reducida de vitamina D, 
la exposición solar reducida y la lactancia 
materna” son causas que parece ser 
irrelevantes, pero al final influyen en los 


niveles de calcitriol. 


Tanto en jóvenes como en adultos mayores, 
las causas principales de la deficiencia de 


vitamina D son similares: 


e Insuficiente exposición al sol: La 
principal fuente de vitamina D es la 
síntesis en la piel a través de la 
exposición a la luz solar UVB. Un 
estilo de vida cada vez más interior, 
el uso de bloqueadores solares y la 
vida en regiones con poca luz solar 


pueden limitar esta producción. 


e Dieta inadecuada: Una ingesta baja 


de alimentos ricos en vitamina D, 
como pescados grasos, huevos y 
productos lácteos fortificados, puede 
contribuir a la deficiencia. 
Problemas de absorción: 
Condiciones como la enfermedad 
celíaca, la enfermedad de Crohn o el 
uso de ciertos medicamentos pueden 
dificultar la absorción de vitamina D 
en el intestino. 

Factores genéticos: Algunos 
individuos pueden tener una 
predisposición genética a niveles 
bajos de vitamina D. 

Edad avanzada: En adultos 
mayores, la capacidad de la piel para 
sintetizar vitamina D disminuye, y 
pueden existir problemas de 
absorción o uso de la vitamina, 
algunos autores mencionaban que, 
desde los 50 años de edad, la 
propiedad de síntesis de vitamina D 
en la piel es disminuida a la mitad 
que, en personas de 20 años de edad, 
y se reduce, incluso, a la cuarta parte 
en sujetos de 70 años. 

Color de piel: La melanina, el 
pigmento que le da color a la piel, 
actúa como una barrera natural que 
protege contra los daños causados por 
los rayos ultravioleta (UV). Sin 
embargo, la melanina absorbe una 


gran parte de la radiación UVB, que 
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es necesaria para la síntesis de 
vitamina D en la piel. Cuanto más 
oscura sea la piel, mayor será la 
cantidad de melanina y menor será la 
cantidad de UVB que penetra en la 


piel para producir vitamina D. 
2.4. Síntomas de la hipovitaminosis D 


Los síntomas de la deficiencia de vitamina D 
pueden variar y no siempre están presentes. 


Algunos de los síntomas más comunes 


incluyen: 
e Fatiga: Sentirse cansado o sin 
energía. 


e Debilidad muscular: Dificultad para 
realizar actividades físicas. 

e Dolor óseo: Dolor en los huesos, 
especialmente en la espalda baja. 

e Depresión: Sentimientos de tristeza 
o desesperanza. 

e Dolor muscular: Dolor en los 


músculos. 
2.5. Consecuencias de la hipovitaminosis d 


Muchos estudios concluyeron que en la edad 
juvenil existe una prevalencia elevada de 
hipovitaminosis D; los factores asociados 
fueron la edad púber, la estación del año, el 
sexo femenino, el medio urbano y obesidad 
severa, es por eso que existen causas más 
específicas para el sexo femenino como: " 


Una mayor circunferencia de cintura en 


mujeres, se asocia con niveles más bajos de 


vitamina D. Niveles más alto de vitamina D, 
se relacionan con cifras más elevadas de 
tensión arterial diastólica. La deficiencia de 
vitamina D se asocia con niveles más 


elevados de glucemia." !! 


Químicamente, como se dijo con 
anterioridad, la actividad y presencia del 
calcitriol esta predispuesto a la 
paratohormona donde "una amplia variedad 
de estudios transversales ha demostrado que 
los niveles de 25-(OH) D son inversamente 
proporcionales a los niveles de PTH, pero 
aportan resultados contradictorios en los 
valores de corte, y una prevalencia de niveles 
aumentados de PTH del 10-33% en los 


pacientes con hipovitaminosis D"* 


Las consecuencias de la hipovitaminosis D 
pueden variar según la edad y la gravedad de 
la deficiencia es por eso que "niveles bajos de 
25  hidoroxi vitamina D y 1,25- 
dihidroxivitamina D podrían estar asociados 
con un aumento en la prevalencia de 
disfunción miocárdica y muertes debido a 
falla cardiaca. Determinó, además, que la 
suplementación con vitamina D hasta niveles 
normales es de utilidad en el tratamiento o 


prevención de patologías miocárdicas"!!. 


2.5.1 En jóvenes 


e  Raquitismo: En niños, la deficiencia 
severa de vitamina D puede causar 


raquitismo, una enfermedad que 
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debilita los huesos y provoca 
deformidades. Los niños pueden 
quejarse de dolor en los huesos de las 
piernas, pelvis o columna vertebral. 
Pueden tener dificultades para 
caminar o realizar actividades físicas 
normales para su edad, además de 
presentar retraso en la aparición de 
los dientes y evidenciar caries y 
problemas con el esmalte dental. 
Genus valgum: cuando el nillo 
empieza a caminar, los fémures y 
tibias deficientemente calcificados 
ceden al peso del cuerpo y lo curvan. 
Radiográficamente los huesos son 
menos densos que los normales?. 
Retraso en el crecimiento: La 
vitamina D es esencial para el 
crecimiento óseo, por lo que su 
deficiencia puede afectar el 
desarrollo normal de los huesos en los 
adolescentes. 

Fatiga y debilidad muscular: La 
deficiencia de vitamina D puede 
causar una sensación general de 
cansancio y debilidad muscular, lo 
que afecta la calidad de vida y la 
capacidad para realizar actividades 


cotidianas. 


Se presenta con una sensación 
persistente de cansancio y falta de 
energía, incluso después de 


descansar, dificultad para realizar 


actividades físicas, levantar objetos 
pesados o mantenerse activo con 
dolor y sensibilidad en los músculos, 
especialmente después de la actividad 


física. 


Mayor susceptibilidad a 
infecciones: La vitamina D juega un 
papel importante en el sistema 
inmunológico, y su deficiencia puede 


aumentar el riesgo de infecciones. 
2.5.2. En adultos mayores 


Osteoporosis: La osteoporosis es una 
condición en la que los huesos se 
vuelven frágiles y más propensos a 
fracturarse. La deficiencia de 
vitamina D contribuye a esta 
condición al afectar la absorción de 
calcio y la mineralización ósea. Las 
fracturas óseas se vuelven comunes, 
especialmente en la cadera, muñeca y 
columna vertebral, con traumas 


menores. 


Disminución de la altura con el 
tiempo debido a fracturas vertebrales. 
Además de presentar curvatura 
anormal de la columna vertebral o 


cifosis. 


Osteomalacia: La deficiencia de 
vitamina D y de calcio en la dieta del 
adulto resulta en una 


desmineralización del hueso.* El 
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dolor suele ser agudo y afectar 
principalmente la parte baja de la 
espalda, pelvis, caderas, piernas y 
costillas. Los músculos proximales, 
como los de las caderas y los 
hombros, presentan debilitamiento 
dificultando actividades cotidianas 
como subir escaleras o levantarse de 


una silla. 


Las personas que tienen esta 


enfermedad presentan un andar 
inestable o dificultad para moverse 
debido al dolor y la debilidad, 
también vuelve susceptible a 
fracturas Óseas con traumas mínimos 


debido a la fragilidad de los huesos. 


Caídas: La debilidad muscular y los 
huesos frágiles asociados con la 
deficiencia de vitamina D pueden 
aumentar el riesgo de caídas y 
fracturas en adultos mayores. 

Dolor muscular y óseo: La 
deficiencia de vitamina D puede 
causar dolor muscular y óseo, lo que 
puede limitar la movilidad y la 
calidad de vida. 

Mayor riesgo de enfermedades 
crónicas: La deficiencia de vitamina 
D se ha asociado con un mayor riesgo 
de enfermedades cardiovasculares, 


“otra evidencia ha relacionado los 


niveles bajos de vitamina D en la 


sangre con factores de riesgo 


cardiovascular, como la presión 


arterial alta, la diabetes, la obesidad y 


la enfermedad renal crónica"!', 
diabetes tipo 2, ciertos tipos de cáncer 


y enfermedades autoinmunes. 


2.6. Diagnóstico y tratamiento de la 


hipovitaminosis D 


El diagnóstico temprano y el tratamiento 
adecuado son cruciales para prevenir las 
complicaciones asociadas con la 
hipovitaminosis D, la prueba más importe 
requerida por un médico es un dosaje de 1,25 
(OH)2 vitamina D (dihidroxi vitamina D — 
calcitriol) en sangre, adicionalmente se 
solicita una densitometría ósea y una prueba 


de nivel de paratohormona. 


El tratamiento de la deficiencia de vitamina 
D depende de la gravedad de la deficiencia. 


Las opciones de tratamiento incluyen: 


e Suplementos de vitamina D: La 

forma más común de tratar la 
hipovitaminosis D es con capsulas 
donde “la recomendación actual para 
adultos es el consumo de 1000 UI de 
colecalciferol por día, para mantener 
un nivel óptimo en sangre. En el caso 


de los niños se recomienda mínima 


diaria de 400 UT”. 
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Edad CDR CDRmax 
(preventivo) (tratamiento) 
0 a 6 meses 400 Ul/día 1.000 Ul/día 
7 a 12 meses 400 Ul/día 1.500 Ul/día 
la 3 años 600 Ul/día 2.500 Ul/día 
4 a 8 años 600 Ul/día 3.000 Ul/día 
9 a 13 años 600 Ul/día 4.000 Ul/día 
Adolescentes Femenino 14 a 18 años 600 Ul/día 4.000 Ul/día 
- Embarazadas 600 Ul/día 7.000 Ul/día 
Amamantando 600 Ul/día 7.000 Ul/día 
Masculino 14 a 18 años 600 Ul/día 4.000 Ul/día 
Adultos Femenino 19 años o más 600 Ul/día 7.000 Ul/día 
Embarazadas 600 Ul/día 7.000 Ul/día 
Amamantando 600 Ul/día 7.000 Ul/día 
Masculino 19 años o más 600 Ul/día 7.000 UU día 
Tomado de RACIM? hígado de bacalao y tiburón ayudaran 


e Aumentar la exposición al sol: 
Pasar tiempo al aire libre, pero 
evitando las horas de mayor 
intensidad solar “bastando con 5 a 15 
minutos diarios de exposición entre 
las 10 am y las 3 pm en primavera, 
verano y otoño para cubrir todos los 
requerimientos básicos”!* 

Cambios en la dieta: “La vitamina D 
se encentra de forma natural en muy 
pocos alimentos y se localiza 
principalmente en las partes grasa de 
los alimentos y en el hígado de los 
animales”. Incluir alimentos como: 
yema de huevo, leche, salmón, 


sardina, atún, arenque y los aceites de 


a suplementar la dieta diaria. 


Conclusiones 


La hipovitaminosis D es un problema de 
salud pública significativo que afecta tanto a 
jóvenes como a adultos mayores. La vitamina 
D es esencial para la homeostasis y el 
metabolismo del calcio, así como para el 
correcto funcionamiento del sistema 
inmunológico. Las principales causas de su 
déficit incluyen la falta de exposición solar, 
una mala alimentación y condiciones de 


salud previas. 


En adultos mayores, la hipovitaminosis D 
está asociada con una mayor prevalencia de 
debido a la 


osteoporosis y fracturas 
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disminución de la capacidad de la piel para 
sintetizar la vitamina con la exposición solar 
y una menor ingesta dietética. En jóvenes, 
aunque menos común, el déficit puede 
deberse a la poca exposición al sol, el uso 
excesivo de protector 


solar y dietas 


deficientes en alimentos ricos en vitamina D. 


La deficiencia de esta vitamina puede llevar 
a una variedad de problemas de salud, 
incluyendo enfermedades cardiovasculares, 
diabetes, trastornos inmunológicos, y un 
mayor riesgo de infecciones. La 
investigación en esta área es vital para 
desarrollar estrategias de prevención y 
tratamiento específicas para cada grupo 


etario. 
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El cáncer de colon y recto, una patología 
silenciosa y letal para la vida 


Omar Alfredo Huarhua Gutierrez-Facultad de Medicina Humana-UNSAAC 240789@unsaac.edu.pe 


Introducción 


El presente trabajo de investigación tiene el 


propósito de informar y de esta manera 
concientizar acerca de la problemática del 
cáncer de colon para la población. 
Actualmente el cáncer de colon es una 
patología bastante letal, con un alto 
porcentaje en la población de edad mayor a 
los 50 años. Se realizará el análisis de la tasa 
de casos con cáncer de colon en la población 
con una edad inferior a los 50 años, así como 
la mortalidad que presenta y de qué manera 


se puede evitar esta neoplasia. 


El presente trabajo tiene la importancia de 
informar y concientizar a la población, sobre 
la esencialidad de conocer cómo se puede 
evitar el cáncer de colon y ver los diferentes 
aspectos como los síntomas, el diagnóstico, 
así como los factores de riesgo. De esta 
manera inducir a mejorar en diferentes 
aspectos y reducir la tasa de mortalidad y 


morbilidad de esta patología. 


Se considera que el cáncer de colon y recto 
llegará a ser la neoplasia más frecuente en el 


siglo XXI, debido a que constituye un 


problema sanitario de gran magnitud, a causa 
de las altas tasas de morbilidad y mortalidad. 
Se sabe que existen grupos con riesgo 
elevado de padecer esta neoplasia, entre los 
que figuran los pacientes con adenomas 
colorrectales, afecciones inflamatorias 
crónicas del intestino y poliposis familiar, así 
como los que tienen antecedentes familiares 
de cáncer digestivo o en otras localizaciones, 
y padecen enfermedades que evolucionan 
con inmunodeficiencias. El cáncer 
colorrectal es una neoplasia que se relaciona 
con la edad, ya que la mayor parte de 
pacientes que lo presentan son mayores de 50 
años. Algunos de los estudiosos más 
importantes en la historia del cáncer de colon 
son Charles S. Fuchs y Ernest Mario, Fuchs 
es conocido por su investigación clínica en el 
tratamiento del cáncer de colon y Mario ha 
contribuido significativamente al desarrollo 
de tratamientos farmacológicos para el 


cáncer de colon. 


La finalidad del presente trabajo es lograr 
informar y concientizar a la población, y 
mejorar la calidad de vida de la población, así 


como disminuir la morbilidad del cáncer de 
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colon. El presente trabajo contiene el análisis 
del cáncer colorrectal en la población de 


Europa y América. 


El presente trabajo de investigación es de tipo 
cualitativo, debido a que se basa en la 
exploración de diferentes documentos, como 
lo son las tesis, tesinas, artículos científicos, 


libros, revistas, etc. 


Marco teórico o estado del arte 


¿Qué es el cáncer? 


“El cáncer es una enfermedad tan antigua 
como el hombre y le ha acompañado muy 
probablemente desde su aparición. Según 
algunos informes, data de apenas unos 3 o 4 


1 


millones de años”. El cáncer es un conjunto 


de enfermedades caracterizadas por el 
crecimiento descontrolado y excesivo de 
células que invaden los tejidos y 
posteriormente dañan tejidos y órganos, 
donde la mayoría de los pacientes tienen un 
alto riesgo de muerte. “Las estimaciones de 
la OMS indican que cerca de 20 millones de 
personas padecerán cáncer en 2024 y fallecen 
debido a la enfermedad unos 12 millones, por 
tipos tumorales, los más frecuentes siguen 
siendo el cáncer de pulmón, el colorrectal, el 


2 anivel mundial 


de la mama y de la próstata 
el cáncer es la segunda causa de mortalidad, 
que se puede ejemplificar como que una de 
cada cinco personas fallece por esta 


enfermedad. Aunque está por detrás de las 


enfermedades cardiovasculares en términos 
de muertes totales, el cáncer ocupa el primer 
lugar en muertes prematuras si se consideran 


los años de vida perdidos. 


El horizonte no es muy esperanzador, el 
pronóstico para el año 2040 es que se 
diagnostiquen 28,8 millones de casos nuevos 
de cáncer, una cifra muy por encima de los 
19,3 millones de casos detectados durante el 
año pasado. Durante este siglo, la 
importancia del cáncer ha aumentado debido 
disminución de 


a la muertes por 


enfermedades infecciosas, gracias a las 
mejoras en las condiciones de higiene y el 
descubrimiento de antibióticos. El aumento 
de la incidencia del cáncer en relación con la 
esperanza de vida de la población explica su 
interés médico y social. Esto no es solo 
consecuencia de la reducción de otras causas 
de muerte, sino también del hecho 
científicamente aceptado de que la edad es el 
principal factor de riesgo para desarrollar 
cáncer. “Actualmente nos encontramos 
cursando por una gran pandemia de tumores 
malignos, puesto que hoy en día el ser 
humano ha modificado impresionantemente 
su estilo de vida lo que ha provocado una alta 


morbilidad y mortalidad”*. 


Los datos indican claramente que no 
disponemos de tratamientos eficaces contra 
el cáncer. Como ha demostrado la historia de 


la medicina para otras enfermedades, la falta 
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de tratamientos se debe principalmente a 
nuestro insuficiente conocimiento de los 
mecanismos biológicos que causan la 
aparición y progresión del cáncer. A pesar de 
los grandes avances en las últimas décadas en 
el entendimiento de las bases moleculares y 
celulares del cáncer y en menor medida en su 
tratamiento clínico, no parece inminente el 
enfermedad. 


control deseado de esta 


Precisamente, el descubrimiento de la 
elevada complejidad del cáncer ha llevado a 
que hoy se considere un grupo relativamente 


heterogéneo de enfermedades. 


Un cáncer es el resultado de dos procesos 
sucesivos: el aumento de la proliferación de 
un grupo de células denominado tumor o 
neoplasia, y la posterior adquisición por estas 
células de la capacidad invasiva que les 
permite escapar de su sitio natural en el 
organismo y colonizar y proliferar en otros 
tejidos u Órganos, proceso conocido como 
metástasis. Ambas alteraciones son 
necesarias para definir un cáncer: si sólo 
tiene lugar un aumento del crecimiento de un 
grupo de células en el lugar donde 
normalmente se hallan, se habla de un tumor 
benigno, 


cuya curación completa por 


extirpación quirúrgica suele ser un 
mecanismo muy eficaz. Cuando las células 
de un tumor son capaces de invadir los tejidos 
circundantes, o los distantes tras penetrar en 
el torrente circulatorio sanguíneo o linfático, 


es decir, de formar metástasis, se habla de un 


tumor maligno o cáncer. Las metástasis son 
las responsables de la gran mayoría de fallos 
en los tratamientos y, por tanto, de las 
muertes por cáncer. También se indica que el 
90% de los tumores son generados por 
células epiteliales, denominándose 
carcinomas, esto debido a que estos se 
encuentran constantemente en ciclo celular lo 


que conlleva a presentar mayor riesgo. 


“Cuando un tumor es detectable cuando ha 
adquirido ya un tamaño considerable, 
alrededor de 0,5 cm de diámetro para su 
detección por rayos X, y de 1 cm por 
palpación. Por lo tanto, está constituido por 
un elevado número de células, desde 100 
hasta incluso 1.000 millones”*. Esto es un 
factor negativo para el tratamiento del 
paciente debido a que el cáncer se encuentra 
en una etapa avanzada, donde posiblemente 
ya se da la presencia de metástasis, y el riesgo 


del paciente es muy alto, considerándose 


como una muerte segura. 


Un cáncer cuando ya se encuentra en atapas 
avanzadas se produce la metástasis que es el 
proceso mediante el cual las células 
cancerosas se desprenden del tumor original 
(tumor primario) y se diseminan hacia otros 
tejidos del cuerpo a través del sistema 
linfático o del torrente sanguíneo. Una vez 
que estas células cancerosas se establecen en 


un nuevo lugar, pueden formar tumores 


secundarios y de ahí en adelante se considera 
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metástasis. Este proceso es característico de 
los cánceres malignos y es responsable del 
alto nivel de peligro que se representa. Las 
metástasis pueden afectar a diversos Órganos 
y tejidos, lo que complica el tratamiento y 
reduce las probabilidades de supervivencia 
del paciente. El proceso de metástasis 
comienza cuando el tumor primario invade 
por completo el tejido, por lo que “rebalsa” y 
las células cancerígenas comienzan a entrar 
en los vasos sanguíneos o los vasos linfáticos 
cercanos, posteriormente las células 
cancerígenas a través del sistema circulatorio 
o linfático migran hacia diferentes tejidos, y 
los comienzan a invadir proliferando en el 


tejido sano, lo que da lugar a un tumor 


metastásico o secundario. 


La metástasis es uno de los mayores desafíos 
en el tratamiento del cáncer, ya que los 
tumores metastásicos pueden ser difíciles de 
detectar y tratar, y su presencia suele indicar 
un pronóstico más grave. “El crecimiento de 
una célula cancerígena en un órgano del 
cuerpo distinto de aquel que se ha originado 
se llama metástasis, las células neoplásicas 


tienden a migrar a otros órganos”. 


¿Qué es el cáncer de colon y recto? 


El cáncer colorrectal es el tercero más común 
en la oncología general, el cual afecta de 
manera similar tanto a hombres como a 
normalmente se 


mujeres. Este cáncer 


diagnostica en personas mayores, con una 


edad media de 50.8 años, pero cada año se 
detectan más casos en personas jóvenes. “El 
cáncer de colon en niños es una afección rara, 
pero puede ocurrir. Aunque es más común en 
adultos mayores de 50 años, algunos niños 
también pueden verse afectados. La 
incidencia es baja, aproximadamente 1 caso 
por cada 100,000 niños menores de 20 
años”. Esto subraya la importancia de un 
diagnóstico temprano, lo cual es crucial para 
mejorar la supervivencia y calidad de vida de 
los pacientes. La incidencia de esta 
enfermedad está aumentando a nivel mundial 
debido a malos hábitos alimenticios y 
costumbres perjudiciales. “En el mundo en el 
siglo XXI se encuentra dividido en dos: el 
mundo desarrollado y el que no ha alcanzado 
el desarrollo. La Agencia Internacional 
contra el cáncer colorrectal ha determinado 
que la mayoría (53%) de casos de cáncer y 
60% de las muertes por cáncer ocurrieron en 
27 


los países de tercer mundo 


1940 las 


. Mientras que en 
enfermedades neoplásicas no 
estaban entre las principales causas de 
muerte, el cáncer colorrectal ha pasado a ser 
la tercera enfermedad tumoral más común y 
la de mayor incidencia en el sistema 
digestivo. Anteriormente, se diagnosticaba 
principalmente entre los 60 y 65 años, pero 
ahora se encuentran casos en personas de 40, 
30 y hasta 20 años. Además, su incidencia ha 


aumentado en mujeres, en parte debido al 


incremento del tabaquismo femenino. 
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Entendemos por cáncer colorrectal aquel 
tumor maligno originado en el intestino 
grueso (colon) o en el recto de nuestro 
organismo. En el cáncer de colon se forman 
células malignas (cancerosas) en los tejidos 
del colon o intestino grueso, el cual es la parte 
final del tubo digestivo. El cáncer de colon 
comienza cuando, al interior de este órgano, 
se forman pequeños grupos de células no 
cancerosas (benignos), denominadas pólipos, 
los cuales pueden generar pocos síntomas o 
ninguno. Los pólipos producen el 
crecimiento o espesor de la pared del colon o 


del recto. 


Los pólipos son tumores benignos que no 
tienen capacidad de formar metástasis. Su 
tratamiento es eliminarlos mediante la 
extracción endoscópica, si es posible durante 
la realización de una colonoscopia o bien 
mediante cirugía realizada posteriormente. 
Algunos subtipos de pólipos tienen 
capacidad de malignización, o sea, de 
transformación en tumores malignos. El 
proceso de transformación puede durar 
muchos años, entre 8 y 10. El tiempo que 
tarda un pólipo en transformarse en un tumor 
maligno depende de muchos factores, pero 
básicamente de la agresividad del mismo y de 
su tamaño. El cáncer colorrectal es tan 
relevante que cada 31 de marzo se 
conmemora el Día Mundial contra el Cáncer 
de Colon, fecha que busca informar y 
sobre las 


sensibilizar a la población 


consecuencias de este padecimiento. 
Asimismo, esta efeméride tiene el propósito 
de impulsar acciones preventivas en la 
población y dar a conocer la importancia de 
un diagnóstico oportuno. Este tipo de cáncer 
se produce cuando las células comienzan a 
crecer de manera descontrolada en alguna 
parte del cuerpo, y suelen propagarse a uno o 
varios lugares del organismo. En la mayoría 


de los casos, las células cancerosas forman un 


tumor. 
Etiología 


La etiología del cáncer colorrectal es 
multifactorial y puede incluir tanto factores 
genéticos como ambientales. Aquí se 
presentan algunos de los principales factores 
que contribuyen al desarrollo de este tipo de 


cáncer: 
1. Factores genéticos 


En parte a la etiología del cáncer colorrectal, 
existe una gran variedad de factores 
genéticos que promueven la formación de 
esta neoplasia. “El cáncer colorrectal es uno 
de los tumores más frecuentes en nuestro 
medio. Hasta un 5% de todos los casos de se 
debe a un síndrome hereditario conocido. 
Estas formas hereditarias demandan, en 
muchas ocasiones, un alto grado de sospecha 
para su diagnóstico y requieren un manejo 


28 


específico y especializado’. Entre los 
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síndromes hereditarios más comunes se 


encuentran: 


Poliposis adenomatosa 
familiar (FAP): Conocido 
también como PAF o PAF, es 
un trastorno de tipo hereditario, 
el cual se genera por 
mutaciones en un gen llamado 
APC, que se hereda de manera 
autosómica dominante, en el 
cual se forman cientos o miles 
de pólipos en las paredes 
internas del colon y el recto. 
Los pólipos son bultos 
anormales que a veces se 
convierten en cáncer si no se 
extirpan. Las personas con 
poliposis adenomatosa familiar 
clásica tienen un riesgo muy 
alto de presentar cáncer 
colorrectal a una edad 
temprana, y también tienen 
riesgo de presentar otros tipos 
de cáncer como el de estómago, 
intestino delgado, páncreas, etc. 
Estos pacientes a veces también 
tienen problemas en los dientes 
y los ojos, así como tumores 
benignos de estómago, 
intestino delgado, hueso, tejido 
blando, piel y glándula 


suprarrenal. 


Poliposis adenomatosa 
familiar atenuada (AFAP): 
Trastorno hereditario raro por 
el que se forman muchos 
pólipos en las paredes internas 
del colon y el recto. Las 
personas con poliposis 
adenomatosa familiar atenuada 
suelen tener menos de 100 
pólipos. A veces, también 
presentan tumores benignos en 
el estómago, el intestino 
delgado, los huesos, la piel y los 
tejidos blandos. Las personas 
con este trastorno tienen un 
riesgo muy alto de presentar 
cáncer colorrectal y quizá 
también tengan riesgo de 
cáncer de estómago, intestino 
delgado, hígado y mama. La 
causa de la poliposis 
adenomatosa familiar atenuada 
son mutaciones en el gen APC 
que se heredan de manera 


autosómica dominante. 


Poliposis asociada a MUTYH: 
La  poliposis asociada a 
MUTYH es causada por 
mutaciones en el gen MUTYH, 
que se heredan de forma 
autosómica dominante, este 
trastorno hereditario poco 


frecuente se caracteriza por la 
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formación de numerosos 
pólipos en el revestimiento 
interno del colon y el recto. 
Usualmente, quienes padecen 
esta condición tienen menos de 
100 pólipos en el colon y 
pueden presentar también 
pólipos en el estómago y el 
intestino delgado. Esta afección 
incrementa el riesgo de cáncer 
colorrectal, así como de 
cánceres. La poliposis asociada 
a MUTYH es causada por 
mutaciones en el gen MUTYH, 
que se heredan de forma 
autosómica dominante. Se trata 
de un síndrome de cáncer 
hereditario, también conocido 


como PAM. 


Colitis ulcerosa familiar y 
enfermedad de Crohn: “La 
probabilidad de desarrollar 
cáncer de colon se eleva de 
manera constante en todos los 
pacientes a medida que pasa el 
tiempo y la enfermedad de 
Crohn está presente”?. La 
colitis ulcerosa y la enfermedad 
de Crohn son enfermedades 
inflamatorias del intestino que 
aumentan el riesgo de cáncer de 
colon debido a la inflamación 


crónica. En la colitis ulcerosa, 


el riesgo es mayor después de 
8-10 años de enfermedad, 
especialmente si afecta todo el 
colon (pancolitis) y es severa, 
con un riesgo adicional si hay 
antecedentes familiares de 
cáncer. En la enfermedad de 
Crohn, el riesgo aumenta con la 
duración y si afecta el colon 
(Crohn colónico), 
especialmente con 
complicaciones como fístulas y 


estenosis. 


Oligopoliposis: Afección 
caracterizada por la presencia 
de 10 a 100 pólipos en las 
paredes internas del colon y el 
recto. La oligopoliposis se 
presenta en personas que tienen 
ciertos tipos de síndromes de 
cáncer colorrectal hereditarios, 
como la poliposis adenomatosa 


familiar atenuada (PAFA). 


Cambio en el gen NTHLI: El 
gen NTHL1 da origen a una 
proteína que participa en la 
reparación del daño al ADN. Es 
posible que las mutaciones en el 
gen NTHL1 eviten que las 
células reparen el daño al ADN, 
lo cual indica un fallo en el 


ciclo celular, y se da la 
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formación de células 
cancerosas. Se han encontrado 
formas  mutadas del gen 
NTHL1 en algunos pacientes 
con una afección hereditaria 
llamada poliposis adenomatosa 
familiar de tipo 3 (PAF3). Esta 
afección hace que se formen 
muchos pólipos en las paredes 
internas del colon y el recto, lo 
que en ocasiones da la 
formación de cáncer 
colorrectal. Es posible que las 
personas que tienen mutaciones 
en el gen NTHL1 también 
tengan un riesgo alto de 


presentar otros tipos de cáncer. 


Síndrome de poliposis juvenil: 
La  poliposis juvenil son 
mutaciones en los genes 
SMAD4 o BMPRIA que se 
heredan de manera autosómica 
dominante Es un trastorno 
hereditario raro por el que se 
forman muchos pólipos 
juveniles en el tubo 
gastrointestinal que suelen 
aparecer antes de los 20 años. 
“La poliposis juvenil es una 
condición poco común, 
caracterizada por el desarrollo 
de múltiples pólipos juveniles 


predominantemente en el 


colon, pero que también afecta 
al resto del tubo 
gastrointestinal. La historia 
familiar se encuentra presente 
entre el 20 y el 50 % de los 
pacientes, por lo que se 
considera una enfermedad 
autosómica dominante”'%. Para 
diagnosticar el síndrome de 
poliposis juvenil, deben 
presentarse las siguientes 
situaciones: más de 5 pólipos 
juveniles en el colon o el recto, 
pólipos juveniles en otras partes 
del tubo gastrointestinal, como 
el estómago o el intestino 
delgado, cualquier número de 
pólipos juveniles en una 
persona con antecedentes 
familiares de síndrome de 
poliposis juvenil. Otros signos 
y síntomas son diarrea, 
hemorragia gastrointestinal, 
dolor abdominal, anemia, 
dedos adicionales en las manos 
o los pies, anomalías del 
corazón, el encéfalo, el paladar, 
los intestinos, las vías urinarias 


y los órganos genitales. 


Síndrome de Cowden: 
Trastorno hereditario raro que 
se caracteriza por la formación 


de muchos tumores benignos 
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llamados hamartomas y un 
aumento del riesgo de cáncer. 
Los hamartomas se forman en 
diferentes partes del cuerpo, 
sobre todo en la piel, la boca y 
el tubo digestivo. Las personas 
con este trastorno tienen más 
riesgo de presentar ciertos tipos 
de cáncer entre ellos el 
colorrectal. La causa del 
síndrome de (Cowden son 


mutaciones en el gen PTEN. 


Síndrome de Peutz-Jeghers: 
“Es un padecimiento raro, con 
una frecuencia estimada de un 
caso por 50,000 personas y 
explica menos de 0.01% de los 
tumores malignos del colon”'”. 
Trastorno genético en el que se 
forman muchos pólipos en el 
revestimiento del tubo 
digestivo y aparecen manchas 
oscuras en ciertas áreas de la 
piel, como alrededor de la boca, 
los ojos y la nariz. Las personas 
con síndrome de Peutz-Jeghers 
tienen un riesgo muy alto de 
presentar cáncer de colon y 
otros más. La causa del 
síndrome de Peutz-Jeghers son 
mutaciones en el gen STK11. 
con este 


Algunas personas 


síndrome no presentan ninguna 


mutación en el gen STK11. 


2. Los factores ambientales y el 


estilo de vida 


El estilo de vida de una persona puede 
aumentar el riesgo de desarrollar cáncer de 
colon, incluye varios factores relacionados 
con la dieta, la actividad física, el peso 
corporal y otros hábitos. “Con base a estudios 
epidemiológicos, se ha estimado que hasta un 
70-80% del colorrectal 


cáncer podría 


atribuirse a la contribución de factores 


ambientales y de estilo de vida”!?. 


El alto consumo de carnes rojas y procesadas, 


como carne de res, cerdo, cordero, 
salchichas, tocino y embutidos, está asociado 
con un mayor riesgo de cáncer de colon. Una 
dieta baja en fibra y una dieta alta en grasas 
saturadas también promueven el desarrollo 
del cáncer de colon, ya que estas dietas 
afectan negativamente la digestión y el 
metabolismo. El sedentarismo, la falta de 
actividad física, está relacionado con un 
mayor riesgo de cáncer de colon al no 
mantener un peso saludable ni regular la 
digestión. “La mayoría de los estudios han 
demostrado un aumento del riesgo de cáncer 
colorrectal con un consumo elevado de carne 
roja, con un riesgo relativo de 1,35. A veces 
incluso más fuerte con la carne procesada, 
examinó el 


especialmente cuando se 


consumo a largo plazo. La carne roja se 
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refiere a la carne de vacuno, cerdo y cordero 
como comidas principales, y la carne 
procesada incluye salchichas, hamburguesas, 


carne ahumada, curada, salada y enlatada”*?. 


El sobrepeso y la obesidad, con un índice de 
masa corporal (IMC) elevado, especialmente 
en hombres, se asocian con un mayor riesgo 
de cáncer de colon. Fumar cigarrillos 
incrementa el riesgo de muchos tipos de 
cáncer, incluido el de colon, mientras que el 
consumo excesivo de alcohol también está 
vinculado a un mayor riesgo. La falta de 
sueño y el estrés crónico pueden afectar 
negativamente la salud general y aumentar el 
riesgo de cáncer. “La obesidad es una 
enfermedad crónica y multifactorial, que se 
define por la presencia de un exceso de grasa 
corporal perjudicial para la salud. Según el 
Instituto Catalán de Oncología, la obesidad 
duplica el riesgo de mortalidad por cáncer 
colorrectal, que ocurre con más frecuencia en 
personas obesas que en personas con peso 


saludable”*?. 


Adoptar un estilo de vida saludable puede 
ayudar a reducir el riesgo de cáncer de colon. 
Esto incluye seguir una dieta equilibrada rica 
en frutas, verduras y granos enteros, realizar 
actividad física regularmente, mantener un 
peso saludable, evitar el tabaco y limitar el 


consumo de alcohol. 


Factores de riesgo 


Los factores de riesgo del cáncer de colon 
incluyen una combinación de factores 
genéticos, ambientales y de estilo de vida. 


Aquí están los principales: 
Factores genéticos y personales 


Los factores de riesgo para el cáncer de colon 
incluyen historia familiar de cáncer de colon, 
síndromes hereditarios como el síndrome de 
Lynch y la poliposis adenomatosa familiar, y 
edad avanzada, especialmente después de los 
SO años. La presencia de pólipos 
adenomatosos, antecedentes de cáncer, y una 
dieta alta en carnes rojas y procesadas, y baja 
en fibra también elevan el riesgo. La falta de 
actividad física, la obesidad, el consumo 
excesivo de alcohol, y el tabaquismo son 


factores adicionales que contribuyen a un 


mayor riesgo de cáncer de colon. 
Otros factores médicos 


La diabetes tipo 2 está asociada con un mayor 
riesgo de cáncer de colon. La radioterapia 
abdominal, recibida previamente en el 
abdomen o la pelvis, también puede ser un 
factor de riesgo. Además, la exposición a 
sustancias químicas industriales, al trabajar 
con ciertos productos químicos, puede 
incrementar el riesgo de desarrollar cáncer de 


colon. 


Adoptar un estilo de vida saludable, 
incluyendo una dieta equilibrada, ejercicio 


regular, mantener un peso saludable, y evitar 
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el tabaco y el alcohol en exceso, puede 
ayudar a reducir el riesgo de desarrollar 
cáncer de colon. Monitoreos regulares y 
exámenes de detección temprana son 
cruciales para las personas con factores de 


riesgo elevados. 


Síntomas 


El cáncer de colon puede presentar una 
variedad de síntomas, que pueden variar 
según la ubicación del tumor en el colon y la 
etapa del cáncer. A continuación, se detallan 


los síntomas más comunes: 


Síntomas digestivos 


El cáncer de colon puede presentar varios 
síntomas, incluyendo cambios en los hábitos 
intestinales, como diarrea o estreñimiento 
impredecible que puede variar de un día para 
otro. El sangrado rectal es otro síntoma 
común, que puede manifestarse como sangre 
roja brillante o sangre alquitranosa oculta en 
las heces, dependiendo de la ubicación del 
tumor. Si el tumor está en el colon 
descendente o sigmoides, la sangre será roja 
brillante, mientras que, si está en el colon 
transverso o ascendente, puede ser más difícil 
de detectar debido a su procesamiento en el 


intestino. 


Las heces de apariencia anormal, como heces 


estrechas o en forma de cinta, y una 


sensación persistente de evacuación 
incompleta también son síntomas comunes. 
Además, el dolor abdominal, cólicos, gases e 
hinchazón del intestino son frecuentemente 
reportados. La pérdida de peso inexplicable, 
la fatiga y la anemia ferropénica, que resulta 
del sangrado crónico, pueden ser indicativos 
de una etapa más avanzada del cáncer. La 
anemia se manifiesta con síntomas como 


fatiga, palidez y dificultad para respirar. 
Síntomas avanzados 


En etapas avanzadas del cáncer de colon, 


pueden presentarse síntomas como 
obstrucción intestinal, que se manifiesta con 
dolor abdominal severo, hinchazón, vómitos 
y náuseas, así como la ausencia de 
movimientos intestinales. Si el cáncer se ha 
diseminado al hígado, puede causar ictericia, 
caracterizada por la coloración amarillenta de 
la piel y los ojos. Además, la ascitis, que es 
la acumulación de líquido en el abdomen, 


puede provocar hinchazón y malestar. 
Síntomas menos comunes 


Entre los síntomas del cáncer de colon, los 
calambres rectales se manifiestan como una 
sensación de urgencia para evacuar 
acompañada de dolor. Además, aunque 
menos común, la pérdida del apetito también 


puede ser un síntoma asociado. 


“La presentación más frecuente en el cáncer 


de colon fue dolor abdominal (76,9%), 
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anemia (76,9 %) y pérdida de peso (73,1 %); 
en el colon izquierdo fue dolor abdominal 
(71,4 %) seguido de constipación y pérdida 
de peso (64,3 %) y hematoquecia (57,1 
%)”!*. Un factor que interviene de manera 
significativa en los síntomas de cáncer 
colorrectal, es la ubicación del cáncer. “El 
colon izquierdo tiene una luz intestinal más 
estrecha que el colon proximal, por lo que los 
cánceres de colon descendente y sigmoides 
con frecuencia afectan circunferencialmente 
al intestino y producen síntomas 
obstructivos, sugeridos por dolor abdominal 
y cambios en el hábito intestinal”!*. Estos 
síntomas pueden ser causados por 
condiciones distintas al cáncer de colon, por 
lo que es importante consultar a un médico si 
se presentan. La detección temprana a través 
de exámenes de rutina, como la 
colonoscopia, es crucial para el diagnóstico y 


tratamiento efectivos del cáncer de colon. 
Diagnóstico 


El diagnóstico del cáncer de colon involucra 
una serie de pasos y pruebas para confirmar 
la presencia de la enfermedad y determinar su 


extensión. Aquí está el proceso detallado: 
1. Evaluación médica inicial 


Se inicia con la evaluación del historial 
médico del paciente, considerando síntomas, 
factores de riesgo y antecedentes familiares 


relevantes para identificar signos de cáncer 


de colon. El examen físico incluye la 
palpación del abdomen y el examen rectal 
digital para detectar masas, anomalías o 


cualquier signo de problemas en el colon. 
2. Pruebas de diagnóstico 


Por medio de la vía sanguínea se puede 
diagnosticar la presencia de cáncer de colon, 
mediante procesos como el hemograma, 
pruebas de función hepática y marcadores 
tumorales. El hemograma completo es 
utilizado para detectar anemia, que puede ser 
un indicio de sangrado interno, las pruebas de 
función hepática para evaluar si el cáncer se 
ha diseminado al hígado y los marcadores 
tumorales para el análisis de niveles de CEA 
(antígeno carcinoembrionario), que pueden 
estar elevados en algunos pacientes con 


cáncer de colon. 


Por medio del análisis de heces como la 
prueba de sangre oculta en heces (SOH) se 
detecta sangre no visible en las heces, o el test 
de ADN en heces que busca cambios 
genéticos en las células desprendidas del 
colon. De esta manera confirmar si el 


paciente presenta cáncer de colon. 
3. Procedimientos de imagen 


La colonoscopia es un procedimiento en el 
que se introduce un colonoscopio para 
visualizar el interior del colon y el recto, 
permitiendo además la toma de biopsias de 
áreas análisis 


sospechosas para su 
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histopatológico y confirmar la presencia de 
células cancerosas. La sigmoidoscopia, por 
otro lado, es similar a la colonoscopia, pero 
se limita a examinar el recto y el colon 


sigmoide. 


En cuanto a las imágenes por radiología, el 
enema de bario con doble contraste consiste 
en realizar radiografías del colon y el recto 
tras la administración de bario por vía rectal. 
La tomografía computarizada (TC) 
proporciona imágenes detalladas del colon y 
otros Órganos, y es útil para determinar la 
extensión del cáncer. Por último, la 
colonografía por TC, también conocida como 
colonoscopia virtual, utiliza una TC especial 


para visualizar el colon y el recto. 


4. Procedimientos avanzados de 


diagnóstico 


La Resonancia Magnética (RM) se utiliza 
para obtener imágenes detalladas de órganos 
y tejidos blandos, siendo especialmente útil 
para evaluar la diseminación del cáncer a 
otras partes del cuerpo. La Tomografía por 
Emisión de Positrones (PET) se emplea para 
detectar células cancerosas activas en todo el 
cuerpo. “Las aplicaciones del estudio PET en 
el diagnóstico e investigación de las 
enfermedades permite el estudio de la 
cuantificación in vivo del metabolismo del 
tejido local, su bioquímica, así como su 
15 


farmacología y consiste en la detección 


Por su parte, la ecografía endorrectal implica 


la inserción de una sonda de ultrasonido en el 
recto para obtener imágenes detalladas de la 


pared rectal y los tejidos circundantes. 
5. Estadificación del cáncer 


La cirugía de estadificación se lleva a cabo en 
algunos casos para evaluar la extensión del 
cáncer mediante una cirugía exploratoria. La 
laparoscopia, un procedimiento 
mínimamente invasivo, permite visualizar 


los órganos abdominales y, si es necesario, 


realizar biopsias. 
6. Evaluación genética 


En tanto a pruebas genéticas se realiza una 


evaluación de mutaciones genéticas 
específicas en pacientes con antecedentes 
familiares de cáncer de colon o síndromes 


hereditarios asociados. 
Resumen del proceso 


La evaluación inicial para el cáncer de colon 
incluye la revisión del historial clínico y un 
examen físico. Las pruebas diagnósticas 
abarcan análisis de 


sangre, heces y 


procedimientos endoscópicos como la 
colonoscopia y la sigmoidoscopia. Las 
imágenes se obtienen mediante radiografías, 
tomografía computarizada (TC), resonancia 
magnética (RM), tomografía por emisión de 
positrones (PET) y ecografía endorrectal. La 
biopsia es necesaria para la confirmación 


histológica del cáncer. La estadificación 


28 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 16-40 


evalúa la extensión del cáncer utilizando 
procedimientos de imagen y, si es necesario, 
cirugía exploratoria. En casos de riesgo 
hereditario, se realizan pruebas de evaluación 


genética para detectar mutaciones asociadas. 


El diagnóstico detallado permite a los 


médicos planificar el tratamiento más 
adecuado, basado en la etapa y características 


específicas del cáncer de colon. 


Tratamiento 


El tratamiento del cáncer de colon depende 
de la etapa de la enfermedad, la ubicación del 
tumor, el estado general de salud del paciente 
y otros factores individuales. Aquí se detalla 
un enfoque integral de las opciones de 


tratamiento: 
1. Cirugía 


La cirugía para el cáncer de colon varía según 
la etapa de la enfermedad. En etapas 
tempranas, el cáncer puede ser tratado 
mediante polipectomía o escisión local. La 
polipectomía se utiliza para remover pólipos 
durante una colonoscopia si el cáncer se 
encuentra en un pólipo pequeño, mientras 
que la escisión local implica la extracción del 
cáncer y una pequeña cantidad de tejido 


circundante durante la colonoscopia. 


En etapas avanzadas, el tratamiento 
quirúrgico puede incluir la colectomía parcial 


o total. “La colectomía parcial implica la 


extirpación de la parte del colon afectada por 
el cáncer junto con márgenes de tejido sano, 
y se realiza una anastomosis para reconectar 
las partes restantes del colon. La colectomía 
total se utiliza en casos de cáncer extenso o 
múltiples pólipos, donde puede ser necesario 
extirpar todo el colon”**. También se realiza 
la resección de ganglios linfáticos para 
examinar la diseminación del cáncer 
mediante la extirpación de ganglios linfáticos 


cercanos. 


En el caso del cáncer metastásico, la cirugía 
busca prolongar la vida del paciente, ya que 
un tratamiento curativo puede no ser posible. 
La metastasectomía, que consiste en la 
remoción de tumores metastásicos en 
órganos como el hígado o los pulmones, 
puede ser efectiva para extender la vida. La 
cirugía paliativa se enfoca en aliviar síntomas 
y mejorar la calidad de vida cuando la 


curación no es posible. 
2. Terapias sistémicas 


“La terapia sistémica para el cáncer incluye 


quimioterapia (es decir, quimioterapia 
convencional o citotóxica), terapia hormonal, 
terapia biológica e inmunoterapia. El número 
de terapias contra el cáncer aprobadas está 
aumentando rápidamente”?”. La 
quimioterapia para el cáncer de colon puede 
ser adyuvante, administrada después de la 
cirugía para eliminar células cancerosas 


remanentes y reducir el riesgo de recurrencia; 
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neoadyuvante, administrada antes de la 
cirugía para reducir el tamaño del tumor; o 
para cáncer metastásico, para controlar el 
crecimiento del cáncer y aliviar síntomas. 
Entre los medicamentos utilizados se 
encuentran FOLFOX (5-FU, leucovorina, 
oxaliplatino), FOLFIRI (5-FU, leucovorina, 


Irinotecán), y capecitabina, entre otros. 


Las terapias dirigidas incluyen Bevacizumab 
(Avastin), que inhibe la formación de nuevos 
vasos sanguíneos que alimentan al tumor; 
Cetuximab  (Erbitux) y  Panitumumab 
(Vectibix), que bloquean el receptor del 
factor de crecimiento epidérmico (EGFR) en 
células cancerosas; y Regorafenib (Stivarga), 
que inhibe múltiples quinasas implicadas en 


el crecimiento tumoral y la angiogénesis. 


En cuanto a dla inmunoterapia, 
Pembrolizumab (Keytruda) y Nivolumab 
(Opdivo) son inhibidores de PD-1 utilizados 
para pacientes con tumores MSI-H o dMMR 
(alta inestabilidad de microsatélites © 


deficiencia en la reparación de errores de 


emparejamiento del ADN). 


3. Terapias locales 


La radioterapia incluye varios enfoques para 
tratar el cáncer de colon. La radioterapia 
externa utiliza rayos X de alta energía para 
destruir células cancerosas y es comúnmente 
empleada en combinación con cirugía para el 


cáncer de recto. La radioterapia interna, o 


braquiterapia, implica la colocación de 
materiales radiactivos dentro o cerca del 


tumor. 


Ablación y embolización son técnicas 
adicionales. La ablación por radiofrecuencia 
(RFA) y la ablación por microondas utilizan 
calor para destruir tumores, mientras que la 
criocirugía emplea frío extremo para lograr el 
mismo objetivo. La embolización arterial 
consiste en inyectar partículas o 
medicamentos en la arteria que alimenta el 
tumor para bloquear el flujo sanguíneo, y 
puede ser realizada como embolización 


química o quimioembolización. 
4. Cuidados paliativos 


El manejo integral del cáncer incluye varias 
áreas clave: el alivio del dolor mediante 
medicación y técnicas específicas; el apoyo 
nutricional a través de asesoramiento 
dietético y suplementación; la atención 
psicológica y social, que ofrece apoyo 
emocional, psicológico y social para el 
paciente y su familia; y los tratamientos 
sintomáticos, diseñados para aliviar síntomas 
específicos como náuseas, vómitos, diarrea o 


estreñimiento. 
5. Ensayos clínicos 


La participación en ensayos clínicos ofrece la 
oportunidad de acceder a nuevas terapias y 
enfoques innovadores para tratar el cáncer de 


colon. Estos estudios investigan tratamientos 
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emergentes y avances en la medicina, 
brindando a los pacientes la posibilidad de 
contribuir al desarrollo de nuevas opciones 


terapéuticas. 


6. Seguimiento y monitoreo 


El seguimiento post-tratamiento incluye 
exámenes regulares, como colonoscopias, 
pruebas de sangre y estudios de imagen, para 
detectar recurrencias del cáncer. También 
implica el monitoreo y manejo de efectos 
secundarios a largo plazo del tratamiento. El 
plan de tratamiento es individualizado y se 
desarrolla en colaboración con un equipo 
multidisciplinario de oncólogos, cirujanos, 
radiólogos y otros profesionales de la salud 
para proporcionar el 


mejor enfoque 


terapéutico para cada paciente. 


Prevención 


La prevención del cáncer de colon implica 
una combinación de cambios en el estilo de 
vida, intervenciones médicas y medidas de 
detección temprana. Aquí se detalla un 


enfoque integral para la prevención: 


1. Cambios en el estilo de vida 


Una dieta saludable debe ser alta en fibra, 
incluyendo frutas, verduras, legumbres y 
cereales integrales. Es importante limitar el 
consumo de carnes rojas y procesadas, como 
embutidos. Además, se deben consumir 


alimentos ricos en calcio y vitamina D, como 


lácteos bajos en grasa y alimentos 
fortificados. También es fundamental evitar 
grasas trans y saturadas, optando por grasas 
saludables como las encontradas en el aceite 


de oliva y los frutos secos. 


La actividad física debe incluir ejercicio 
regular, con al menos 150 minutos de 
actividad física moderada o 75 minutos de 
actividad intensa por semana. Es beneficioso 
incorporar actividades diarias como caminar, 
andar en bicicleta o realizar tareas 
domésticas activas. De esta manera evitar el 
sobrepeso y la obesidad mediante una dieta 


equilibrada y ejercicio regular. 


El consumo de alcohol debe ser moderado, 
limitándose a no más de una bebida al día 
para mujeres y dos para hombres. En cuanto 
al tabaquismo, es fundamental dejar de 
fumar, buscando programas y recursos para 
lograrlo, ya que fumar aumenta el riesgo de 


cáncer de colon. 
2. Detección temprana y cribado 


Las pruebas de detección regular son 
esenciales para la salud. Se recomienda 
realizar una colonoscopia a partir de los 45 
años y repetirla cada 10 años si los resultados 
son normales, o con más frecuencia si hay 
factores de riesgo. La  sigmoidoscopia 
flexible debe realizarse cada 5 años, o en 
combinación con pruebas de sangre oculta en 


heces (SOH) cada 10 años. La colonografía 
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por TC, también conocida como 
colonoscopia virtual, debe realizarse cada 5 
años. La prueba de ADN en heces se 
recomienda cada 3 años, mientras que la 
prueba de sangre oculta en heces (SOH) debe 
hacerse anualmente. “La reducción de la 
mortalidad por CCR en los EE.UU. puede 
justificarse hasta en un 88,5% de los casos 
por la prevención, y el cribado por sí solo es 
responsable de más de la mitad de esta 
reducción (54%). Los autores afirman que, 
manteniendo estas tendencias, la mortalidad 
por CCR podría reducirse un 36% en los 
EE.UU. en 2020, e incluso un 30% si se 


intensifican los programas de prevención”**, 


3. Intervenciones médicas 


La polipectomía, que consiste en la remoción 
de pólipos durante una colonoscopia, es 
crucial para prevenir la evolución de pólipos 
precancerosos a cáncer. En cuanto a los 
medicamentos preventivos, la aspirina y 
otros AINEs pueden reducir el riesgo de 
pólipos y cáncer de colon, aunque es 
importante considerar los riesgos y consultar 


con un médico antes de su uso. 
4. Factores genéticos y vigilancia 


La evaluación genética es esencial para 
individuos con antecedentes familiares de 
cáncer de colon o síndromes hereditarios, 


como el síndrome de Lynch y la poliposis 


adenomatosa familiar. Esto incluye pruebas 


genéticas y consejería genética para 
asesoramiento y pruebas en aquellos con alto 
Además, 


riesgo genético. la vigilancia 


intensiva mediante colonoscopias más 
frecuentes es necesaria para personas con 
alto riesgo debido a factores genéticos o 


enfermedades inflamatorias del intestino. 
5. Educación y concienciación 


La educación sobre los factores de riesgo del 


cáncer de colon es fundamental. Es 
importante informar a la población sobre los 
síntomas tempranos, como cambios en los 
hábitos intestinales, sangre en las heces y 
dolor abdominal. Promover la participación 
en programas de cribado y educación 
comunitaria también es crucial. Además, el 
apoyo comunitario y los recursos son 
esenciales; esto incluye grupos de apoyo para 
fomentar hábitos saludables y ofrecer apoyo 
emocional, así como recursos en línea que 
proporcionen información y herramientas 


para la prevención y detección temprana del 


cáncer de colon. 
6. Investigación y nuevos desarrollos 


La participación en investigaciones es 
fundamental para avanzar en la prevención 


del cáncer de colon. Contribuir a ensayos 


clínicos ayuda a desarrollar nuevas 
estrategias preventivas y de detección 
temprana. Además, apoyar y seguir 
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investigaciones sobre cómo la dieta y el 
ejercicio afectan el riesgo de cáncer de colon 
es crucial. La combinación de un estilo de 
vida saludable, la detección temprana y la 
intervención médica puede reducir 
significativamente el riesgo de cáncer de 
colon. Es esencial mantenerse informado y 
seguir las recomendaciones de salud pública 
y profesionales médicos para una prevención 


efectiva. 


Pronóstico 


El pronóstico del cáncer de colon depende de 
varios factores, incluyendo la etapa del 
cáncer en el momento del diagnóstico, las 
características del tumor, la respuesta al 
tratamiento y la salud general del paciente. A 
continuación, se detalla un enfoque integral 
para entender el pronóstico del cáncer de 


colon: 
1. Factores determinantes del pronóstico 


Las etapas del cáncer de colon varían en 
gravedad y tasa de supervivencia. En la Etapa 
I, el cáncer está limitado a la capa interna del 
colon, con una tasa de supervivencia a 5 años 
alta, aproximadamente del 92%. En la Etapa 
II, el cáncer se ha diseminado a través de la 
pared del colon, pero no a los ganglios 
linfáticos cercanos, con una tasa de 
supervivencia a 5 años que varía entre 70% y 
87%. En la Etapa III, el cáncer ha afectado 


los ganglios linfáticos cercanos, pero no se ha 


diseminado a otras partes del cuerpo, con una 
tasa de supervivencia a 5 años de 
aproximadamente del 53% al 89%, 
dependiendo de cuántos ganglios estén 
afectados. En la Etapa IV, el cáncer se ha 
diseminado a otros órganos (metástasis), y la 
tasa de supervivencia a 5 años es alrededor 


del 11%. 


El grado del tumor indica la agresividad del 
cáncer. Un grado bajo significa que las 
células cancerosas son similares a las 
normales y tienden a crecer más lentamente. 
En contraste, un grado alto indica que las 
células cancerosas son más anormales y 
tienden a 


crecer y  diseminarse más 


rápidamente. 


Las características moleculares y genéticas 
del cáncer de colon incluyen la inestabilidad 
de microsatélites (MSI). Los cánceres con 
alta inestabilidad de microsatélites (MSI-H) 
tienden a tener un mejor pronóstico y pueden 
responder mejor a la inmunoterapia. Además, 
las mutaciones en genes como KRAS, NRAS 
y BRAF pueden influir en la respuesta al 


tratamiento y el pronóstico del cáncer. 


La respuesta al tratamiento del cáncer de 
colon puede variar según el enfoque 


utilizado. La cirugía, al permitir la 
extirpación completa del tumor, puede 
mejorar significativamente el pronóstico. Por 
otro lado, la quimioterapia y las terapias 


dirigidas pueden influir en la eficacia del 
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tratamiento, afectando tanto la supervivencia 


como la calidad de vida del paciente. 


El estado general de salud de un paciente 
influye en el pronóstico del cáncer de colon. 
La edad juega un papel importante, ya que los 
pacientes más jóvenes tienden a tener un 
mejor pronóstico. Además, la presencia de 
comorbilidades puede afectar la capacidad 
del paciente para tolerar y responder al 


tratamiento. 
2. Supervivencia y recurrencia 


La tasa de supervivencia a 5 años es el 
porcentaje de pacientes que viven al menos 
cinco años después del diagnóstico, y varía 
según la etapa del cáncer y otros factores. La 
recurrencia del cáncer puede ser local, 
cuando el cáncer vuelve a aparecer en el 
colon o el recto; regional, si regresa a los 
ganglios linfáticos cercanos; o distante, si se 
disemina a otros órganos como el hígado o 
los pulmones. La tasa de recurrencia y las 
opciones de tratamiento dependen de la etapa 
original del cáncer y del tratamiento inicial 


recibido. 
3. Seguimiento y monitoreo 


Los exámenes de control son esenciales para 
monitorear la salud después del tratamiento 
del cáncer de colon. Las colonoscopias se 
realizan regularmente para detectar nuevos 
pólipos o cánceres. Las pruebas de imagen, 


como TAC, RM y PET, se usan para 


monitorear la recurrencia, mientras que las 
pruebas de sangre, como los niveles de CEA, 


ayudan a detectar signos de recurrencia. 


La rehabilitación y los cuidados de soporte 
también son importantes. La rehabilitación 
física ayuda a los pacientes a recuperar fuerza 


y movilidad, mientras que el 


apoyo 
psicológico y emocional, a través de 
asesoramiento y grupos de apoyo, es clave 
para enfrentar el estrés y la ansiedad post- 
tratamiento. Los cuidados paliativos se 
centran en mejorar la calidad de vida en 


pacientes con cáncer avanzado o recurrente. 


4. Estrategias de tratamiento en caso de 


recurrencia 


La cirugía puede incluir la metastasectomía, 
que es la remoción de tumores metastásicos 
si es posible. La quimioterapia y las terapias 
dirigidas implican el uso de diferentes 
combinaciones de fármacos, ajustadas según 
la respuesta previa y las características del 
tumor. La radioterapia puede ser utilizada 
para aliviar síntomas o tratar recurrencias 
localizadas. Además, participar en ensayos 
clínicos permite a los pacientes acceder a 


nuevas terapias en estudios de investigación. 


5. Factores psicosociales y calidad de vida 


El apoyo social es crucial para los pacientes, 
destacando la importancia de una red de 
apoyo familiar y comunitaria. La salud 


mental también juega un papel fundamental, 
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con acceso a servicios de salud mental y 


apoyo emocional necesarios para el 
bienestar. Además, la educación del paciente 
es esencial, proporcionando información 
sobre la enfermedad, el tratamiento y el 


autocuidado. 


En resumen, el pronóstico del cáncer de 
colon es altamente individualizado y depende 
de múltiples factores interrelacionados. La 
detección temprana y el tratamiento 
adecuado mejoran significativamente las 
posibilidades de supervivencia y calidad de 
vida. Un enfoque multidisciplinario que 
incluya cuidados médicos, apoyo psicológico 
y seguimiento regular es crucial para el 


manejo a largo plazo de la enfermedad. 


Investigación y avances recientes del 


cáncer de colon 


La investigación y los avances recientes en el 
tratamiento y la comprensión del cáncer de 
colon han llevado a mejoras significativas en 
la detección, el tratamiento y la 
supervivencia de los pacientes. A 
continuación, se detallan los desarrollos más 


recientes y prometedores en este campo: 
1. Diagnóstico y detección temprana 


“La prueba Cologuard es una prueba de 
detección válida para descartar lesiones 
cancerosas, pero no es óptima para descartar 


lesiones precancerosas. No hay evidencia en 


términos de mortalidad, supervivencia o 
relación costo-efectividad”!”. Las pruebas de 
ADN en heces, como Cologuard, son una 
opción de detección no invasiva que analiza 
mutaciones genéticas y marcadores de sangre 
en las heces, y ha demostrado ser eficaz para 
detectar cáncer de colon y lesiones 
precancerosas. La colonoscopia virtual, o 
colonografía por TC, utiliza imágenes de 
tomografía computarizada para visualizar el 
colon y el recto, ofreciendo una alternativa 
menos invasiva a la colonoscopia tradicional. 
La biopsia líquida, que detecta ADN tumoral 
circulante (ctDNA), permite identificar 
mutaciones y cambios genéticos asociados 
con el cáncer de colon a partir de una muestra 
de sangre, facilitando la detección temprana 


y la monitorización de la recurrencia. 


2. Terapias personalizadas y medicina de 


precisión 


“La inmunoterapia es una terapia biológica 
que utiliza las defensas naturales del cuerpo 
para combatir el cáncer. Se utilizan 
sustancias producidas por el cuerpo o 
fabricadas en un laboratorio para mejorar o 
restaurar el sistema inmunitario que actúa 
destruyendo células cancerosas y por lo 
tanto, impidiendo el crecimiento del 
cáncer”. La inmunoterapia para el cáncer de 
colon incluye inhibidores de PD-1/PD-L1, 
como 


pembrolizamab  (Keytruda) y 


nivolumab (Opdivo), que han mostrado 
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eficacia en pacientes con tumores que 
presentan alta inestabilidad de microsatélites 
(MSI-H) o deficiencia en la reparación de 
errores de  emparejamiento  (dMMR). 
También se están investigando terapias 
combinadas que combinan inmunoterapia 
con quimioterapia y terapias dirigidas para 
mejorar la respuesta en pacientes con cáncer 


de colon metastásico. 


En cuanto a las terapias dirigidas, los 
inhibidores de BRAF, como encorafenib 
(Braftovi) en combinación con cetuximab 
(Erbitux), han sido aprobados para pacientes 
con mutaciones en el gen BRAF V600E. 
Además, nuevas combinaciones de 
inhibidores de EGFR, como cetuximab y 
panitumumab, con otros agentes terapéuticos 
están siendo exploradas para mejorar la 
eficacia del tratamiento en pacientes con 


cáncer de colon. 


3. Terapias avanzadas 


La terapia génica y la edición de genes están 
avanzando con herramientas como CRISPR- 
Cas9, que se están investigando para corregir 
mutaciones genéticas específicas en células 
cancerosas del colon. Además, las terapias 
basadas en el microbioma están en estudio, 
explorando cómo la modificación del 
microbioma intestinal puede influir en el 
desarrollo y la progresión del cáncer de 
cómo la 


colon, y manipulación del 


microbioma podría utilizarse como una 


estrategia terapéutica. 
4. Nuevas modalidades de tratamiento 


La radioterapia avanzada incluye técnicas 


como la Radioterapia de Intensidad 
Modulada (IMRT), que permite una mayor 
precisión en la administración de radiación y 
minimiza el daño a los tejidos sanos 
circundantes. “La radioterapia con intensidad 
modulada, como la 3D-CRT, utiliza 
múltiples haces de radiación conformada que 
confluyen sobre el objetivo tumoral desde 
varios ángulos de entrada. Pero a diferencia 
de ella, cada campo de tratamiento está 
formado por la suma de varios segmentos, de 
modo que se generan diferentes niveles de 
intensidad de dosis en los distintos puntos de 
cada campo”. La Radioterapia 
Estereotáctica Corporal (SBRT) ofrece alta 
precisión y altas dosis de radiación en pocas 
siendo tratar 


sesiones, utilizada para 


metástasis limitadas. 


En cuanto a la ablación y terapias locales, la 
Ablación por Radiofrecuencia (RFA) y 
Microondas son técnicas empleadas para 
destruir tumores localizados en el hígado y 
otros Órganos metastásicos. La 
Electroporación Irreversible (IRE) es otra 
técnica que utiliza pulsos eléctricos para 


destruir células cancerosas. 


5. Ensayos clínicos y nuevos fármacos 
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Los ensayos clínicos innovadores incluyen 
estudios de Fase I/II, que son investigaciones 
iniciales sobre nuevos medicamentos y 
combinaciones terapéuticas. Los estudios de 
Fase IH 


son ensayos avanzados que 


comparan nuevas terapias con los 
tratamientos estándar para evaluar su eficacia 


y seguridad. 


En cuanto a los nuevos fármacos en 
desarrollo, se están investigando inhibidores 
de la mutación KRAS G12C, que es común 
en el cáncer de colon. Además, se están 
desarrollando terapias antimetabólicas, que 
son nuevos agentes diseñados para interferir 


con el metabolismo de las células cancerosas. 


6. Prevención y estrategias de reducción de 


riesgo 


Las intervenciones dietéticas y 
farmacológicas incluyen estudios sobre el 
impacto de la dieta, la fibra y la 
suplementación con vitaminas y minerales en 
la prevención del cáncer de colon. También 
se investiga el uso de fármacos 
quimiopreventivos, como la aspirina y otros 
antiinflamatorios no esteroides (AINEs), 
para reducir el riesgo de desarrollar cáncer de 
colon en individuos de alto riesgo. Además, 
los estudios epidemiológicos se centran en la 
investigación de factores de riesgo, con 
estudios a largo plazo que buscan identificar 
factores genéticos y ambientales asociados 


con el cáncer de colon. 


7. Tecnologías emergentes 


La inteligencia artificial (LA) y el Machine 
Learning están revolucionando el campo de 
la medicina al analizar grandes volúmenes de 
datos médicos para mejorar la detección 
temprana, el diagnóstico y la personalización 
del tratamiento. Los modelos de machine 
Learning se utilizan para predecir la 


respuesta al tratamiento y los resultados a 


largo plazo. 


La telemedicina y el seguimiento remoto 
también juegan un papel crucial en la 
atención de los pacientes. La telemedicina 
permite consultas y seguimiento a distancia, 
mejorando el acceso a la atención. Además, 
los dispositivos de monitoreo, como 
tecnologías portátiles y aplicaciones móviles, 
facilitan el seguimiento continuo de la salud 


y la detección temprana de recurrencias. 
8. Educación y concienciación 


Las campañas de salud pública juegan un 
papel crucial en la prevención del cáncer de 
colon mediante programas de cribado, que 
aumentan la conciencia sobre la importancia 
de las pruebas de detección temprana y 
dichos 


fomentan la participación en 


programas. Además, se enfocan en la 
educación sobre estilo de vida, promoviendo 
hábitos saludables para reducir el riesgo de 


desarrollar cáncer de colon. 
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La investigación continua y los avances en la 
tecnología médica están transformando el 
panorama del cáncer de colon, mejorando las 
tasas de supervivencia y la calidad de vida de 
los pacientes. Es crucial seguir apoyando 
estos esfuerzos para lograr mejores 
resultados en la prevención, detección y 


tratamiento del cáncer de colon. 


Conclusión 


En conclusión, las investigaciones sobre el 
cáncer de colon han identificado varios 
como la edad, 


factores de riesgo, 


antecedentes familiares, enfermedades 
inflamatorias del intestino, dietas altas en 
carnes obesidad, 


rojas, tabaquismo y 


alcoholismo. La detección temprana 
mediante pruebas de cribado es crucial para 
mejorar la supervivencia, y la eliminación de 
pólipos puede prevenir la enfermedad. Se han 
descubierto mutaciones genéticas específicas 
y síndromes hereditarios que aumentan el 
riesgo. Los avances en la tecnología han 
permitido tratamientos personalizados 
basados en el perfil genético del tumor, 
incluyendo terapias dirigidas e 
inmunoterapia. Además, llevar un estilo de 
vida saludable puede reducir el riesgo de 
desarrollar cáncer de colon. Hoy en día el 
cáncer de colon se presenta en personas de 
tercera edad, pero los jóvenes no quedan 
excluidos de esta patología. Las 


recomendaciones que se dan, son de 


mantener una dieta saludable, realizar 
actividad física, y constantemente (cada año) 
se debe consultar con el médico, para de esta 
manera evitar problemas futuros y tratar el 


CCR lo más antes posible. 
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Impacto y neuropatología de las 


e 


enfermedades neurodegenerativas 


Alexander Joseph Sierra Figueroa-Facultad de Medicina Humana-UNSAAC 241493(0unsaac.edu.pe 


Introducción 


El presente artículo científico tiene como 


objetivo evaluar el impacto y la 


neuropatología de las enfermedades 
neurodegenerativas. Estas patologías, que 
incluyen condiciones como el Alzheimer, el 
Parkinson y la esclerosis múltiple, se 
caracterizan por la degeneración progresiva 
de las neuronas, lo que lleva a un deterioro 
funcional irreversible. La comprensión de los 
mecanismos patológicos, como la 
acumulación de proteínas mal plegadas y la 
neuroinflamación, es fundamental para 
desarrollar estrategias terapéuticas eficaces 
que puedan mitigar el impacto devastador de 


estas enfermedades. 


La relevancia de este estudio radica en su 
capacidad para ofrecer una visión exhaustiva 
y actualizada sobre los desafíos y avances en 
el manejo de las enfermedades 
neurodegenerativas. En un contexto donde 
estas condiciones representan una carga 
creciente para los sistemas de salud, 
especialmente en sociedades con poblaciones 


envejecidas, es crucial explorar alternativas 


que puedan ralentizar la progresión de la 
enfermedad y mejorar la calidad de vida de 


los pacientes afectados. 


Actualmente, la investigación en 


enfermedades neurodegenerativas ha 
avanzado significativamente gracias a los 
progresos en la biología molecular, la 
genética y la neurociencia. Los estudios 
sobre la taupatía, la alfa-sinucleinopatía, y las 
nuevas tecnologías como la edición genética 
CRISPR-Cas9 y las terapias 
inmunomoduladoras han abierto nuevas vías 
para comprender y potencialmente tratar 
estas enfermedades. Sin embargo, a pesar de 
estos avances prometedores, persisten 
desafíos críticos en cuanto a la eficacia, la 
seguridad y la aplicabilidad clínica de estas 


intervenciones. 


Este estudio tiene como objetivos identificar 
las principales patologías subyacentes en las 
enfermedades neurodegenerativas, analizar 
críticamente los estudios más recientes y 
evaluar las perspectivas futuras en el 


tratamiento de estas enfermedades. 
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La investigación se basa en una metodología 
de recopilación y análisis de información, 
centrándose en la revisión sistemática de 
artículos científicos, libros y documentos 
clave. Se realiza una búsqueda exhaustiva de 
datos académicos, seguida de un análisis 


crítico y una síntesis de los hallazgos más 


significativos. 
Marco teórico o estado del arte 
1. Neuropatología de las 


Enfermedades Neurodegenerativas 


Las enfermedades neurodegenerativas se 
caracterizan por una progresiva y específica 
pérdida de neuronas en el sistema nervioso 
central, que resulta en disfunción cognitiva, 
motora y/o autonómica. La neuropatología 
de estos trastornos implica una serie de 
cambios patológicos en la estructura y 
función neuronal, que varían según la 
A través de la 


enfermedad específica. 


identificación de estos cambios, los 


investigadores han logrado una mayor 
comprensión de los mecanismos subyacentes 


que contribuyen a la degeneración neuronal. 


a. Enfermedad de Alzheimer 


La enfermedad de Alzheimer EA es la forma 
más común de demencia y se distingue por 
dos características neuropatológicas 
principales: las placas de beta-amiloide y los 
ovillos neurofibrilares. Las placas beta- 


amiloide están formadas por depósitos de 


fragmentos de la proteína beta-amiloide que 
se acumulan en el espacio extracelular. Estos 
depósitos se originan a partir del mal 
procesamiento del precursor de la beta- 
amiloide APP y la formación de beta- 
amiloide de y aminoácidos. La acumulación 
de placas interfiere con la comunicación 
neuronal y activa respuestas inflamatorias 


que contribuyen al daño neuronal. 


"El Alzheimer es la forma más común de 
demencia, afectando a más de 50 millones de 
personas en todo el mundo y con una 
prevalencia que se espera que se triplique 


para 2050"1 


Los ovillos neurofibrilares, formados por la 
hiperfosforilación de la proteína tau, se 
acumulan dentro de las neuronas afectadas. 
La hiperfosforilación de tau resulta en la 
formación de estructuras de filamentos que 
alteran la estabilidad del  citoesqueleto 
neuronal y afectan el transporte axonal. La 
presencia de estas inclusiones se correlaciona 
con la severidad del deterioro cognitivo y la 


progresión de la enfermedad. 


"La acumulación de proteínas mal plegadas 
como la beta-amiloide y la tau es un sello 
distintivo de la neuropatología en la 


enfermedad de Alzheimer"2 


b. Enfermedad de Parkinson 


La enfermedad de Parkinson EP se 


caracteriza por la degeneración de neuronas 
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dopaminérgicas en la sustancia negra del 
cerebro, una región fundamental para el 
control motor. La pérdida de estas neuronas 
dopaminérgicas resulta en la disminución de 
la dopamina en los ganglios basales, que son 
cruciales para la regulación del movimiento. 
El principal hallazgo neuropatológico en la 
EP es la presencia de cuerpos de Lewy, 
inclusiones intracelulares compuestas por 
alfa-sinucleína. La acumulación de alfa- 
sinucleína en los cuerpos de Lewy interfiere 
con la función sináptica y contribuye a la 


degeneración neuronal. 


"La inflamación crónica en el cerebro ha sido 
identificada como un factor clave que 
exacerba la  neurodegeneración en 
enfermedades como el Parkinson y la 


esclerosis múltiple"3 


Además de los cuerpos de Lewy, se observa 
una disfunción en el sistema dopaminérgico 
y cambios en otras proteínas asociadas con la 
regulación del movimiento y el estrés 
oxidativo. Estos cambios patológicos afectan 
no solo el sistema motor, sino también áreas 
asociadas con el estado de ánimo y la 
cognición, lo que puede llevar a síntomas no 
motores como la depresión y el deterioro 


cognitivo. 


c. Esclerosis Lateral Amiotrófica 


La esclerosis lateral amiotrófica ELA se 


caracteriza por la degeneración de las 


motoneuronas tanto en la corteza cerebral 
como en la médula espinal. La pérdida de 
motoneuronas en la corteza motora lleva a 
debilidad muscular progresiva y atrofia, 
mientras que la degeneración en la médula 
espinal afecta las funciones motoras más 
básicas. Los hallazgos neuropatológicos 
clave en la ELA incluyen la acumulación de 
inclusiones que contienen proteínas como 
TDP- y FUS. Estas inclusiones patológicas 
están asociadas con la disfunción del 
procesamiento del ARN y la regulación de la 
expresión génica, contribuyendo a la muerte 


neuronal. 


"La neuroinflamación crónica es un 
componente crucial de la neuropatología en 
la esclerosis múltiple, contribuyendo a la 


desmielinización y la degeneración axonal"4 


Además de las inclusiones patológicas, se 
observan alteraciones en la homeostasis del 
calcio y el estrés oxidativo en las neuronas 
afectadas. La disfunción mitocondrial y la 
acumulación de especies reactivas de 


oxígeno también juegan un papel en la 


neurodegeneración observada en la ELA. 
d. Procesos Patológicos Comunes 


Aunque cada enfermedad neurodegenerativa 


tiene características neuropatológicas 
específicas, varios procesos patológicos 
comunes contribuyen a la 


neurodegeneración. Uno de estos procesos es 
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el estrés oxidativo, que resulta de un 
desequilibrio entre la producción de especies 
reactivas de oxígeno ROS y la capacidad 
antioxidante celular. El daño oxidativo a 
proteínas, lípidos y ADN puede inducir 
respuestas apoptóticas y contribuir a la 


muerte neuronal. 


La inflamación crónica también es un factor 
importante en la neurodegeneración. Las 
células gliales, como la microglía y los 
astrocitos, participan en la respuesta 
inflamatoria del sistema nervioso central. En 
condiciones patológicas, la microglía puede 
volverse hiperactiva y liberar citoquinas 
proinflamatorias que exacerban el daño 
neuronal. La activación inflamatoria crónica 
puede interferir con la función sináptica y la 


homeostasis neuronal, contribuyendo a la 


progresión de la enfermedad. 


La disfunción mitocondrial es otro proceso 


patológico común. Las mitocondrias, 
responsables de la producción de ATP y la 
regulación del calcio intracelular, pueden 
volverse disfuncionales en las enfermedades 
neurodegenerativas. La disfunción 
mitocondrial contribuye a la producción 
excesiva de ROS y al daño celular. Además, 
el desequilibrio en la regulación del calcio 
intracelular puede activar vías apoptóticas y 


contribuir a la pérdida neuronal. 


e. Avances Recientes en la 


Investigación 


Recientes avances en la investigación han 
proporcionado nuevas perspectivas sobre la 
neuropatología de las enfermedades 
neurodegenerativas. El desarrollo de 
modelos experimentales, como los ratones 
transgénicos y los organices cerebrales, ha 
permitido a los investigadores estudiar la 
patología en un contexto más representativo 
del cerebro humano. Estos modelos han 
facilitado la identificación de nuevos 
biomarcadores y dianas terapéuticas, y han 
permitido la evaluación de tratamientos 


potenciales. 


Las técnicas de imagenología avanzadas, 
como la tomografía por emisión de 
positrones PET y la resonancia magnética 
funcional fMRI, han proporcionado una 
visión detallada de las alteraciones cerebrales 
en los pacientes con enfermedades 
neurodegenerativas. Estas técnicas permiten 
la identificación de biomarcadores de la 
enfermedad, la evaluación de la progresión y 
el monitoreo de la respuesta a las terapias, lo 
que es crucial para el desarrollo de estrategias 


terapéuticas efectivas. 


Z, Impacto social de las enfermedades 
neurodegenerativas 
a. Impacto en los Pacientesgé 


Las enfermedades neurodegenerativas, como 
la enfermedad de Alzheimer, el Parkinson y 


la esclerosis lateral amiotrófica ELA, afectan 
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profundamente la calidad de vida de los 
pacientes. Estos trastornos se caracterizan 
por una pérdida progresiva de funciones 
neurológicas, que altera significativamente la 
capacidad de las personas para realizar 
mantener la 


actividades diarias y 


independencia. La enfermedad de 
Alzheimer, por ejemplo, se asocia con un 
deterioro cognitivo que afecta la memoria, el 
pensamiento y el comportamiento. A medida 
que la enfermedad avanza, los pacientes 
pueden experimentar dificultades para 
reconocer a familiares y amigos, y para 
realizar tareas simples, lo que lleva a una 


creciente dependencia de los cuidadores. 


La enfermedad de Parkinson, por otro lado, 
afecta principalmente el control motor. Los 
síntomas motores incluyen temblores en 
reposo, rigidez muscular y bradicinesia, que 
pueden limitar severamente la movilidad y la 
capacidad para realizar actividades 
cotidianas. Los pacientes con Parkinson 
también pueden experimentar síntomas no 
motores, como alteraciones en el sueño, 
cambios en el estado de ánimo y problemas 
cognitivos, que añaden otra capa de 


complejidad a la gestión de la enfermedad. 


En el caso de la ELA, la degeneración de las 
motoneuronas conduce a una debilidad 
muscular progresiva y parálisis. Los 


pacientes eventualmente pierden la 


capacidad para moverse, hablar y respirar, lo 


que resulta en una dependencia completa de 
dispositivos de asistencia y apoyo médico. La 
progresión rápida de la enfermedad y la falta 
de tratamientos efectivos aumentan el 
sufrimiento físico y emocional de los 


pacientes. 


"La carga social de las enfermedades 
neurodegenerativas incluye no solo los 
costos de atención médica, sino también la 
pérdida de productividad y la necesidad de 


soporte emocional y psicológico"5 


b. Impacto en las Familias y 


Cuidadores 


El impacto de las enfermedades 
neurodegenerativas se extiende a las familias 
y cuidadores, quienes a menudo asumen la 
responsabilidad de proporcionar cuidados a 
tiempo completo. Esta carga puede ser 
emocionalmente y físicamente agotadora. 
Los cuidadores enfrentan desafíos 
significativos, incluidos el estrés, la fatiga y 
la preocupación constante por el bienestar de 
sus seres queridos. Según un estudio de 
Pinquart y Sörensen, los cuidadores de 
personas con demencia experimentan un 
mayor nivel de estrés en comparación con los 
cuidadores de personas con Otras 
enfermedades crónicas, y este estrés puede 
tener consecuencias negativas para su salud 


física y mental. 


45 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 41-60 


Además del impacto emocional, los 
cuidadores a menudo enfrentan una carga 
económica 


significativa. Los gastos 


asociados con la atención médica, la 
modificación del hogar y el uso de 


dispositivos de asistencia pueden ser 


prohibitivos, especialmente cuando los 
pacientes requieren cuidados intensivos y 
prolongados. Esta carga económica puede 
llevar a dificultades financieras para las 
familias, que a menudo deben equilibrar el 
cuidado con otras  responsabilidades 


laborales y personales. 


c. Impacto Psicológico en los 


Cuidadores 


El estrés asociado con el cuidado prolongado 
de una persona con una enfermedad 
neurodegenerativa puede tener un impacto 
negativo en la salud mental de los cuidadores. 
Los estudios han demostrado que los 
cuidadores de personas con demencia, por 
ejemplo, 


tienen un mayor riesgo de 


depresión, ansiedad y enfermedades 
relacionadas con el estrés. Además, el 
aislamiento social y la falta de apoyo pueden 
exacerbar estos problemas, lo que lleva a una 
disminución en la calidad de vida tanto para 


el cuidador como para el paciente. 


"Los cuidadores de personas con 
enfermedades neurodegenerativas, como la 


demencia, a menudo experimentan altos 


niveles de estrés y una mayor prevalencia de 


trastornos de salud mental" 6 


d. Impacto en el Sistema de Salud y 


Economía Global 


Desde una perspectiva macroeconómica, las 
enfermedades neurodegenerativas 
representan una carga significativa para los 
sistemas de salud a nivel mundial. Los costos 
asociados con el tratamiento de estas 
enfermedades incluyen gastos directos en 
atención médica, medicamentos, 
hospitalizaciones y cuidados a largo plazo. 
Según un informe de Alzheimer’s Disease 
International, el costo global de la demencia 
se estimó en billón de dólares y se espera que 
esta cifra aumente con el envejecimiento de 


la población. 


"El impacto económico de las enfermedades 
neurodegenerativas es enorme, con costos 
directos e indirectos que afectan tanto a los 


sistemas de salud como a las familias"7 


Los costos indirectos también son 
significativos. La pérdida de productividad 
laboral debido a la incapacidad de los 
pacientes para trabajar, así como el impacto 
en los cuidadores que pueden reducir sus 
horas de trabajo o abandonar sus empleos 
para proporcionar cuidados, contribuyen a la 
carga económica total. La enfermedad de 
Parkinson y la ELA, con su impacto en la 


capacidad de trabajo de los pacientes y 
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cuidadores, también generan costos 


considerables para la economía global. 
e. Estigma y Discriminación 


El estigma asociado con las enfermedades 
neurodegenerativas puede tener un impacto 
negativo en los pacientes y sus familias. Las 
personas con demencia, por ejemplo, a 
menudo enfrentan malentendidos y 
discriminación debido a los síntomas de su 
enfermedad. Este estigma puede llevar al 
aislamiento social, la exclusión de 
actividades comunitarias y la reducción en el 
acceso a servicios de apoyo. Las campañas de 
concienciación pública y educación son 
esenciales para reducir el estigma y 
promover una comprensión más compasiva y 


solidaria de estas enfermedades. 


"El apoyo social y las redes comunitarias 
juegan un papel esencial en la mitigación del 
impacto social de las enfermedades 
neurodegenerativas, proporcionando alivio a 
los cuidadores y mejorando la calidad de vida 


de los pacientes" 8 


Implicaciones para el Desarrollo de 


Terapias 


El desarrollo de terapias para enfermedades 
neurodegenerativas representa uno de los 
mayores desafíos en la medicina moderna. A 
pesar de los avances significativos en la 
comprensión de los mecanismos patológicos 


subyacentes, la traducción de este 


conocimiento en terapias efectivas ha sido un 


proceso lento y complicado. Las 
enfermedades neurodegenerativas, como el 
Alzheimer, el Parkinson, la esclerosis lateral 
amiotrófica ELA y la esclerosis múltiple EM, 
son intrínsecamente complejas, con múltiples 
vías patológicas que interactúan para 
promover la neurodegeneración. Por lo tanto, 
las terapias deben ser multifacéticas y 
dirigirse a varios 


procesos patológicos 


simultáneamente. 


"El diagnóstico temprano y preciso de las 
enfermedades neurodegenerativas es crucial 
para el manejo y el desarrollo de terapias 
efectivas, aunque sigue siendo un desafío 


significativo"9 


Estrategias de Terapia Dirigidas a 


Múltiples Objetivos 


El conocimiento de los procesos patológicos 
comunes, como el estrés oxidativo, la 
disfunción mitocondrial, la inflamación, la 
agregación proteica y la excito toxicidad, ha 
llevado al desarrollo de terapias que apuntan 
a múltiples objetivos. Estas estrategias 
buscan intervenir en varios puntos de la 
cascada patológica para prevenir o ralentizar 


la progresión de la enfermedad. 
Estrés Oxidativo y Antioxidantes 


El estrés oxidativo es un factor clave en la 
neurodegeneración y los antioxidantes han 


sido investigados como una posible terapia. 
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Sin embargo, los ensayos clínicos con 
antioxidantes han tenido resultados mixtos. 
Por ejemplo, la vitamina E, que inicialmente 
mostró efectos beneficiosos en modelos 
experimentales, no ha demostrado ser 
efectiva en ensayos clínicos grandes para la 
enfermedad de Alzheimer. Esto subraya la 
necesidad de desarrollar antioxidantes más 
específicos o combinaciones de 
antioxidantes que puedan abordar diferentes 
tipos de estrés oxidativo en diversas 


enfermedades neurodegenerativas. 


Disfunción Mitocondrial y Protección 


Energética 


La disfunción mitocondrial es otro objetivo 
terapéutico importante. Las estrategias que 
buscan mejorar la función mitocondrial o 
proteger las mitocondrias de daños 
adicionales incluyen el uso de coenzima Q, 
creatina y varios compuestos experimentales 
que pueden mejorar la producción de energía 
o reducir la producción de especies reactivas 
de oxígeno. Aunque algunos ensayos clínicos 
han mostrado beneficios modestos, como en 
la ELA y la enfermedad de Huntington, estos 
enfoques aún están en desarrollo y requieren 
más investigación para optimizar su eficacia 


y seguridad. 


"La disfunción mitocondrial es una 
característica central en la patogénesis de la 
enfermedad de Parkinson, especialmente en 


la pérdida de neuronas dopaminérgicas, 


debido a defectos en la cadena de transporte 


de electrones”10 
Inhibición de la Agregación Proteica 


La inhibición de la agregación proteica es 
una estrategia clave en el desarrollo de 
terapias para enfermedades como el 
Alzheimer y el Parkinson. Los inhibidores de 
la agregación de beta-amiloide y alfa- 
sinucleína están siendo intensamente 
investigados. Uno de los enfoques más 
prometedores ha sido la inmunoterapia 
pasiva con anticuerpos monoclonales que se 
unen a estas proteínas mal plegadas y 
promueven su eliminación. Sin embargo, la 
eficacia de estos tratamientos ha sido 
variable en ensayos clínicos, y el desarrollo 
de resistencia o efectos adversos como la 
cerebral desafíos 


inflamación plantea 


significativos. 
Regulación del Calcio Intracelular 


La disfunción en la homeostasis del calcio es 


otro proceso patológico que se ha 
relacionado con la neurodegeneración. Los 
agentes que pueden estabilizar los niveles de 
calcio intracelular, como los bloqueadores de 
canales de calcio, han sido probados en 
modelos experimentales, pero su eficacia 
clínica aún no ha sido claramente 
demostrada. Nuevas investigaciones están 
explorando cómo modular de manera más 


precisa la señalización del calcio para 
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prevenir la excitotoxicidad y la apoptosis en 


neuronas vulnerables. 


Terapias Personalizadas y Medicina de 


Precisión 


El desarrollo de terapias personalizadas, 
basadas en las características genéticas y 
biomoleculares de cada paciente, es un 
enfoque emergente en el tratamiento de las 
enfermedades neurodegenerativas. Con los 
avances en la secuenciación genética y la 
identificación de biomarcadores específicos, 
es posible diseñar tratamientos que se 
adapten a las necesidades individuales de los 
pacientes, lo que podría mejorar la eficacia y 


reducir los efectos secundarios. 
Biomarcadores y Diagnóstico Temprano 


La identificación de biomarcadores que 
permitan un diagnóstico temprano y una 
monitorización precisa de la progresión de la 
enfermedad es crucial para el éxito de las 
terapias personalizadas.  Biomarcadores 
como las concentraciones de beta-amiloide y 
tau en el líquido cefalorraquídeo, los niveles 
de  alfa-sinucleína en sangre, y la 


neuroimagen avanzada, están siendo 


utilizados para estratificar pacientes en 
ensayos clínicos y para predecir la respuesta 
al tratamiento. El uso de biomarcadores no 
solo mejora la selección de pacientes para 
terapias también 


específicas, sino que 


permite el ajuste de las dosis y la evaluación 


de la eficacia en tiempo real. 


Terapias combinadas 


Dado que las enfermedades 
neurodegenerativas implican múltiples vías 
patológicas, el uso de terapias combinadas 
que aborden diferentes aspectos de la 


enfermedad de manera simultánea podría ser 


más efectivo que las terapias 
monofarmacológicas. Ensayos clínicos 
recientes han comenzado a investigar 


combinaciones de terapias, como el uso 
conjunto de antioxidantes, antiinflamatorios 
y moduladores de la agregación proteica, con 


resultados prometedores en algunos casos. 


Inmunoterapia Combinada 


La combinación de diferentes formas de 
inmunoterapia, como la combinación de 
anticuerpos dirigidos contra beta-amiloide y 
tau en la enfermedad de Alzheimer, o contra 
alfa-sinucleína y LRRK en la enfermedad de 
Parkinson, está siendo explorada como una 
estrategia para superar las limitaciones de los 
tratamientos monoterapéuticos. Sin 
embargo, la combinación de terapias debe ser 
cuidadosamente diseñada para evitar 
interacciones adversas y para optimizar los 


efectos terapéuticos. 


"Las terapias basadas en la inmunoterapia 
han mostrado resultados prometedores en la 


eliminación de agregados de beta-amiloide 
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en pacientes con enfermedad de Alzheimer, 
aunque aún se enfrentan desafíos en cuanto a 


la eficacia clínica"11 
Terapias Multimodales 


Las terapias multimodales, que combinan 
enfoques farmacológicos con intervenciones 
no farmacológicas como la estimulación 
cerebral profunda DBS, la fisioterapia, y la 
rehabilitación cognitiva, están siendo 
exploradas para tratar las enfermedades 
neurodegenerativas. Por ejemplo, en la 
enfermedad de Parkinson, la combinación de 
DBS con terapias dopaminérgicas ha 
demostrado ser más efectiva que cualquiera 
de las intervenciones por separado. Estos 
enfoques integrados podrían ofrecer 
beneficios significativos en términos de 
mejorar la calidad de vida de los pacientes y 


ralentizar la progresión de la enfermedad. 


Avances en la Investigación y Desarrollo 


de Políticas 


La investigación continúa desempeñando un 
papel crucial en la comprensión y manejo de 
las enfermedades neurodegenerativas. Los 
avances en investigación están dirigidos a 
identificar biomarcadores para el diagnóstico 
temprano, desarrollar terapias efectivas y 
mejorar los enfoques de cuidado. La 
inversión en investigación y desarrollo es 
esencial para reducir la carga económica a 


largo plazo mediante la identificación de 


tratamientos más efectivos y la 


implementación de estrategias preventivas. 


La colaboración entre investigadores, 
responsables de políticas y organizaciones de 
salud es fundamental para enfrentar los 
desafíos económicos y de atención asociados 
con las enfermedades neurodegenerativas. La 
creación de redes de investigación y el apoyo 
a estudios internacionales pueden facilitar el 
desarrollo de soluciones innovadoras y 


mejorar el acceso a tratamientos y cuidados. 


Procesos Patológicos Comunes en las 


Enfermedades Neurodegenerativas 


Las enfermedades neurodegenerativas, 
aunque diversas en su manifestación clínica, 
comparten una serie de procesos patológicos 
comunes que subyacen a la degeneración 
neuronal. Estos procesos incluyen el estrés 
oxidativo, la disfunción mitocondrial, la 
inflamación crónica y la agregación proteica, 
entre otros. La comprensión de estos 
mecanismos es crucial para el desarrollo de 
terapias que puedan tratar o retrasar la 
progresión de múltiples trastornos 
neurodegenerativos de manera simultánea. 
En este contexto, es importante destacar que 
la interacción de estos procesos patológicos a 
menudo exacerba la neurodegeneración, 
creando un ciclo vicioso que acelera el daño 


neuronal. 


Estrés Oxidativo 
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El estrés oxidativo es un proceso patológico 
común en las enfermedades 
neurodegenerativas y se refiere al 
desequilibrio entre la producción de especies 
reactivas de oxígeno ROS y la capacidad 
antioxidante del cuerpo para neutralizarlas. 
Las ROS son subproductos normales del 
cuando se 


metabolismo celular, pero 


producen en exceso o los sistemas 
antioxidantes fallan, pueden dañar proteínas, 
lípidos y ADN, lo que conduce a la 


disfunción celular y la muerte neuronal. 


En la enfermedad de Alzheimer EA, el estrés 
oxidativo juega un papel importante en la 
formación de placas beta-amiloide, donde el 
exceso de ROS promueve la agregación de la 
proteína beta-amiloide, exacerbando el daño 
neuronal. De manera similar, en la 
enfermedad de Parkinson EP, el estrés 
afecta a las 


de la 


oxidativo neuronas 


dopaminérgicas sustancia negra, 
contribuyendo a su degeneración y a la 
progresión de los síntomas motores. Además, 
la esclerosis lateral amiotrófica ELA también 


se asocia con niveles elevados de estrés 


oxidativo, lo que contribuye a la muerte de 


motoneuronas. 

"El estrés oxidativo contribuye a la 
disfunción mitocondrial, un proceso 
neuropatológico común en muchas 


enfermedades neurodegenerativas" 12 


Disfunción Mitocondrial 


La disfunción mitocondrial es otro proceso 
patológico clave en las enfermedades 
neurodegenerativas. Las mitocondrias son las 
principales fuentes de energía en las células 
y están implicadas en la regulación del 
metabolismo celular y la apoptosis. Sin 
embargo, en las enfermedades 
neurodegenerativas, las mitocondrias a 
menudo se vuelven disfuncionales, lo que 
conduce a una producción deficiente de ATP, 
un aumento en la producción de ROS y la 
liberación de factores proapoptóticos que 


desencadenan la muerte celular. 


En la EA, se ha demostrado que la disfunción 
mitocondrial precede la formación de placas 
y ovillos, lo que sugiere que podría ser un 
evento temprano en la patogénesis de la 
enfermedad. En la EP, las mutaciones en 
genes como PINK y Parkin, que están 
involucrados en la calidad mitocondrial, 
resultan en una disfunción mitocondrial que 
contribuye a la degeneración neuronal. La 
ELA también muestra evidencia de 
disfunción mitocondrial, con alteraciones en 
la dinámica mitocondrial y el transporte 
axonal, lo que conduce a la acumulación de 


daño en las neuronas motoras. 
Inflamación Crónica 


La inflamación crónica en el sistema 


nervioso central SNC es otro factor 
patológico común que desempeña un papel 


significativo en la neurodegeneración. La 
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microglía, las células inmunitarias residentes 
del SNC, son las principales mediadoras de 
la respuesta inflamatoria en el cerebro. En 
condiciones normales, la  microglía 
desempeña un papel protector, eliminando 
desechos celulares y protegiendo a las 
neuronas. Sin embargo, en las enfermedades 
neurodegenerativas, la microglía puede 
activarse de manera crónica, liberando 
citoquinas proinflamatorias, quimioquinas y 
otros mediadores que exacerban el daño 


neuronal. 


"La inflamación mediada por microglía 
desempeña un papel dual en la 


neurodegeneración, siendo tanto 


neuroprotectora como neurotóxica 


dependiendo del contexto"13 


En la EA, la inflamación crónica se asocia 
con la acumulación de placas de beta- 
amiloide, que actúan como señales para la 
activación microglial. La activación crónica 
de la microglía en la EP también contribuye 
a la muerte de las neuronas dopaminérgicas, 
en parte debido a la liberación sostenida de 
factores inflamatorios. En la ELA, se ha 
observado que la inflamación mediada por la 
microglía y los astrocitos contribuye a la 
muerte de las motoneuronas, acelerando la 


progresión de la enfermedad. 


Agregación y Toxicidad de Proteínas 


La agregación de proteínas es un proceso 
patológico central en muchas enfermedades 
neurodegenerativas. En estas enfermedades, 
proteínas que normalmente son solubles y 
funcionales se vuelven mal plegadas y 
forman agregados insolubles que pueden 
interferir con la función celular y provocar la 
muerte neuronal. Este proceso es impulsado 
por mutaciones genéticas, estrés oxidativo, 
disfunción mitocondrial y otros factores 


celulares. 


En la EA, la agregación de la proteína beta- 
amiloide en placas y la tau en ovillos 
neurofibrilares es un sello distintivo de la 
enfermedad. En la EP, la agregación de alfa- 
sinucleína en cuerpos de Lewy se asocia con 
la neurodegeneración en la sustancia negra y 
otras regiones del cerebro. La ELA también 
está marcada por la agregación de proteínas 
como TDK-, que se acumulan en las 
motoneuronas y se asocian con la disfunción 


celular y la muerte neuronal. 


"Los agregados de tau hiperfosforilada 


forman  ovillos  neurofibrilares en la 
enfermedad de Alzheimer y otras taupatías, 
lo que interfiere con la función neuronal y 


conduce a la muerte celular" 14 
Disfunción del Transporte Axonal 


El transporte axonal es un proceso crucial 
para la salud neuronal, permitiendo el 


movimiento de moléculas, organelos y 
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vesículas a lo largo del axón. En las 
enfermedades neurodegenerativas, se ha 
observado que la disfunción del transporte 
axonal es un evento temprano que contribuye 
a la degeneración neuronal. Este proceso 
puede verse afectado por la agregación 
proteica, la disfunción mitocondrial y la 
inflamación crónica, lo que lleva a la 


acumulación de materiales tóxicos en los 


axones y la consiguiente muerte neuronal. 


"La disfunción del transporte axonal es un 
mecanismo central en la enfermedad de 
Alzheimer, donde la acumulación de tau 
hiperfosforilada interfiere con el transporte 
de vesículas y orgánulos a lo largo de los 
microtúbulos, 


contribuyendo a la 


degeneración neuronal" 15 


En la EA, la disfunción del transporte axonal 
se ha vinculado a la acumulación de tau y 
beta-amiloide, lo que interfiere con la 
función normal del axón y contribuye a la 
neurodegeneración. En la EP, la disfunción 
del transporte axonal se observa en las 
neuronas dopaminérgicas y se asocia con la 
agregación de alfa-sinucleína y el estrés 
oxidativo. La ELA también muestra una 
disfunción en el transporte axonal, con una 
acumulación de organelos y proteínas mal 
plegadas en los axones, lo que contribuye a 


la muerte de las motoneuronas. 


Muerte Celular Programada Apoptosis y 


Necroptosis 


La muerte celular programada, que incluye la 
apoptosis y la necroptosis, es un proceso 
fundamental en la neurodegeneración. La 
apoptosis es un tipo de muerte celular 
ordenada y controlada que elimina células 
dañadas O innecesarias, mientras que la 
necroptosis es un tipo de muerte celular 
inflamatoria que puede ocurrir cuando la 
apoptosis está inhibida. En las enfermedades 
neurodegenerativas, tanto la apoptosis como 
la necroptosis pueden contribuir a la pérdida 


de neuronas. 


En la EA, la activación de las vías 
apoptóticas se ha asociado con la exposición 
prolongada a  beta-amiloide y la 
hiperfosforilación de tau. En la EP, la 
apoptosis mediada por estrés oxidativo y 
disfunción mitocondrial contribuye a la 
pérdida de neuronas dopaminérgicas. La 
ELA muestra una activación tanto de la 
apoptosis como de la necroptosis en las 
motoneuronas, lo que sugiere que múltiples 
vías de muerte celular programada están 


involucradas en la neurodegeneración. 
Desregulación del Calcio Intracelular 


El calcio intracelular es un segundo 
mensajero crítico en numerosas funciones 
neuronales, incluyendo la transmisión 
sináptica, la plasticidad y la supervivencia 
celular. La desregulación del calcio es un 
común en las 


proceso patológico 


enfermedades neurodegenerativas, donde el 


53 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 41-60 


aumento anormal de los niveles de calcio 
intracelular puede desencadenar la activación 
de enzimas proteolíticas, la disfunción 


mitocondrial y la apoptosis. 


"La disfunción en la homeostasis del calcio y 


la excitotoxicidad están estrechamente 
vinculadas al daño neuronal observado en 


enfermedades neurodegenerativas"16 


En la EA, la acumulación de beta-amiloide se 
asocia con la desregulación del calcio, lo que 
contribuye a la excitotoxicidad y la muerte 
neuronal. En la EP, la disfunción 
mitocondrial y el estrés oxidativo afectan la 
homeostasis del calcio, exacerbando la 
neurodegeneración. La ELA también 
muestra una desregulación del calcio, con 
implicaciones para la excitotoxicidad y la 


muerte de las motoneuronas. 


Excitotoxicidad 


La excitotoxicidad es un proceso patológico 
que ocurre cuando las neuronas se exponen a 
niveles excesivos de glutamato, el principal 
neurotransmisor excitador del cerebro. Este 
exceso de glutamato provoca la entrada 
masiva de calcio en las neuronas, lo que 
desencadena la activación de enzimas que 
pueden causar daño celular y la muerte. La 
excitotoxicidad es un mecanismo común en 


diversas enfermedades neurodegenerativas. 


En la EA, la excitotoxicidad se ha asociado 


con la disfunción sináptica y la pérdida 


neuronal, exacerbada por la acumulación de 
beta-amiloide. En la EP, la excitotoxicidad 
puede contribuir a la degeneración de las 
neuronas dopaminérgicas, particularmente 
en combinación con el estrés oxidativo. La 
ELA es un ejemplo destacado de enfermedad 
donde la excitotoxicidad juega un papel 
central, debido a la hiperexcitabilidad de las 
motoneuronas y la disfunción del transporte 


de glutamato. 


Autoinmunidad y Respuesta Inmune 


En algunas enfermedades 


neurodegenerativas, como la esclerosis 
múltiple EM, la autoinmunidad y la respuesta 
inmune inadecuada desempeñan un papel 
crucial en la patogénesis. En la EM, el 
sistema inmunitario ataca la mielina, la 
sustancia que recubre las fibras nerviosas, lo 
que resulta en la desmielinización y la 


neurodegeneración. Si bien la EM es 


predominantemente una enfermedad 
autoinmune, otros trastornos 
neurodegenerativos también muestran 


características de autoinmunidad y 
respuestas inmunitarias desreguladas que 


contribuyen a la patología. 


En la EA, aunque no se considera una 
enfermedad autoinmune clásica, se ha 
observado que la inflamación y la respuesta 
inmune juegan un papel en la progresión de 
la enfermedad. En la EP, la presencia de 


autoanticuerpos y la activación inmune 
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sugieren que la autoinmunidad puede 
contribuir a la neurodegeneración. La ELA 
también muestra signos de activación 
inmunitaria en el sistema nervioso central, lo 


que podría contribuir a la muerte neuronal. 


Avances en la Investigación de Terapias 


Los modelos experimentales han sido 


fundamentales para los avances en la 


investigación de terapias para las 
enfermedades neurodegenerativas. A lo largo 
de los años, se han desarrollado y probado 
varias estrategias terapéuticas, incluidas las 
terapias basadas en pequeñas moléculas, la 
inmunoterapia, la terapia génica y la terapia 
celular. A continuación, se destacan algunos 


de los avances más recientes. 


"Las intervenciones terapéuticas actuales no 
son suficientes para detener la progresión de 
las enfermedades neurodegenerativas, lo que 
resalta la necesidad de nuevos enfoques 
basados en la comprensión de su 


neuropatología" 17 


Inmunoterapia 


La inmunoterapia ha emergido como una de 
las áreas más prometedoras en el tratamiento 
de enfermedades neurodegenerativas. En la 
enfermedad de Alzheimer, los anticuerpos 
contra la beta- 


monoclonales dirigidos 


amiloide, como aducanumab, han sido 


desarrollados para reducir la carga de placas 


amiloides en el cerebro. Aunque los 


resultados clínicos han sido mixtos, con 


algunos ensayos mostrando beneficios 
limitados, estos tratamientos representan un 
enfoque innovador que podría ser mejorado 
con terapias combinadas o con el uso de 


biomarcadores para la selección de pacientes. 


En la enfermedad de Parkinson, se han 
desarrollado anticuerpos dirigidos contra 
alfa-sinucleína, con la esperanza de prevenir 
la propagación de esta proteína mal plegada 
en el cerebro. Los estudios preclínicos en 
modelos de ratón han mostrado resultados 
prometedores, aunque la traducción de estos 
hallazgos en ensayos clínicos aún está en 
etapas iniciales. Estos avances subrayan la 
importancia de los modelos experimentales 
en el desarrollo de terapias dirigidas y en la 
comprensión de los mecanismos de acción de 


nuevos tratamientos. 
Terapia Génica 


La terapia génica es otra área de 
investigación activa en el tratamiento de las 
enfermedades neurodegenerativas. En la 
enfermedad de Parkinson, se han llevado a 
cabo ensayos clínicos utilizando vectores 
virales para entregar genes que codifican 
factores neurotróficos o enzimas que mejoran 
la producción de dopamina en el cerebro. 
Estos enfoques han mostrado una mejora en 
la función motora en modelos de ratón y 
algunos clínicos, 


ensayos aunque la 
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seguridad a largo plazo y la eficacia aún están 


siendo evaluadas. 


"La terapia génica mediante vectores virales 
está emergiendo como una opción viable 
para modificar la expresión génica en la 
enfermedad de Parkinson, ofreciendo una vía 


para restaurar la función dopaminérgica”"18 


En la ELA, la terapia génica dirigida a la 
mutación SOD, una de las causas más 
comunes de la enfermedad, ha mostrado 
resultados prometedores en modelos 
preclínicos, y los ensayos clínicos están en 
curso. Estos avances destacan el potencial de 
la terapia génica para tratar enfermedades 
neurodegenerativas con una base genética 
clara, aunque los desafíos relacionados con la 
administración, la expresión génica y los 
deben ser 


efectos secundarios 


cuidadosamente manejados. 


Terapia Celular 


La terapia celular, que incluye el uso de 
células madre para reemplazar las neuronas 
perdidas o para proporcionar soporte 
neurotrófico, ha sido ampliamente estudiada 
en modelos experimentales de enfermedades 
neurodegenerativas. En la enfermedad de 
Parkinson, los estudios preclínicos han 
células madre 


¡PSC pueden 


demostrado que las 
pluripotentes inducidas 
diferenciarse en neuronas dopaminérgicas y 


mejorar la función motora en modelos de 


ratón. Estos hallazgos han llevado a ensayos 
clínicos iniciales para evaluar la seguridad y 


eficacia de la terapia celular en humanos. 


"La terapia con células madre 
mesenquimales ha demostrado un potencial 
neuroprotector y antiinflamatorio en la 
esclerosis múltiple, aunque su eficacia a 


largo plazo aún debe ser evaluada" 19 


En la esclerosis múltiple EM, la terapia con 
células madre hematopoyéticas ha mostrado 
ser efectiva en la reconstitución del sistema 
inmunitario y en la reducción de la 
progresión de la enfermedad en algunos 
pacientes. Sin embargo, la terapia celular en 
neurodegeneración aún enfrenta desafíos 
significativos, incluidos los riesgos de 
rechazo inmunológico, la necesidad de una 
integración precisa en las redes neuronales y 
la dificultad para restaurar la función 
enfermedades 


cognitiva y motora en 


avanzadas. 
Avances en Diagnóstico 


Además de los avances terapéuticos, la 
investigación en modelos experimentales ha 
contribuido significativamente al desarrollo 
de nuevas herramientas diagnósticas para las 
Estas 


enfermedades  neurodegenerativas. 


herramientas incluyen  biomarcadores, 
técnicas de imagen cerebral y métodos de 
secuenciación genética que permiten un 


diagnóstico más temprano y preciso. 
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Biomarcadores 


Los biomarcadores son moléculas que 
pueden ser detectadas en fluidos corporales o 
tejidos y que indican la presencia o 
progresión de una enfermedad. En la 
enfermedad de Alzheimer, los niveles de 
beta-amiloide y tau en el líquido 
cefalorraquídeo LCR se utilizan como 
biomarcadores para el diagnóstico y 
seguimiento de la enfermedad. La 
investigación en modelos experimentales ha 
identificado otros posibles biomarcadores, 
como la proteína neurofilamento ligera NFL, 
que podría ser utilizada para el diagnóstico de 


enfermedades como la ELA y la EM. 


"Los biomarcadores basados en 
neurofilamentos ligeros en el plasma se están 
utilizando cada vez más como un indicador 
sensible de daño neuronal en una variedad de 
enfermedades neurodegenerativas, 
incluyendo la esclerosis lateral amiotrófica y 


la enfermedad de Alzheimer"20 


Imagen Cerebral 


Las técnicas de imagen cerebral, como la 
tomografía por emisión de positrones PET y 
la resonancia magnética RM, han mejorado 
nuestra capacidad para detectar cambios 
en el cerebro en 


patológicos etapas 


tempranas de las enfermedades 
neurodegenerativas. Por 


PET utilizando 


ejemplo, los 


estudios de trazadores 


específicos para beta-amiloide y tau permiten 
visualizar la acumulación de estas proteínas 
en el cerebro, proporcionando información 
valiosa sobre la progresión de la enfermedad 
de Alzheimer. La RM funcional también se 
utiliza para estudiar los cambios en la 
conectividad cerebral en la enfermedad de 
enfermedades 


Parkinson y otras 


neurodegenerativas. 
Desafíos y Consideraciones Futuras 


El desarrollo de terapias para enfermedades 
neurodegenerativas enfrenta varios desafíos, 
incluida la necesidad de mejorar la traslación 
de hallazgos preclínicos a ensayos clínicos, 
abordar la heterogeneidad de la enfermedad, 
y gestionar los efectos secundarios a largo 
plazo de nuevas terapias. Además, el alto 
costo y la complejidad del desarrollo de 
terapias personalizadas representan barreras 
significativas para su implementación 


generalizada. 


Traducción de la Investigación Preclínica 


a la Clínica 


Uno de los mayores desafíos en el desarrollo 
de terapias para enfermedades 
neurodegenerativas es la alta tasa de fracaso 
en la transición de modelos preclínicos a 
ensayos clínicos. Esto se debe en parte a la 
insuficiente representatividad de los modelos 


animales y celulares utilizados, que no 


capturan completamente la complejidad de 
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las enfermedades humanas. Se están 


realizando esfuerzos para desarrollar 
modelos más avanzados, incluidos modelos 
organoides y sistemas de co-cultivo que 


imiten mejor el entorno cerebral humano. 


"A pesar de los avances en la comprensión de 
las bases moleculares de las enfermedades 
neurodegenerativas, la traducción de estos 
conocimientos en tratamientos efectivos 
sigue siendo un reto significativo debido a la 


heterogeneidad de estas enfermedades"21 


Abordar la Heterogeneidad de la 


Enfermedad 


Las enfermedades neurodegenerativas son 


heterogéneas, tanto en términos de 
presentación clínica como de etiología. Esta 
heterogeneidad complica el desarrollo de 
terapias eficaces que funcionen para todos 
los pacientes. La medicina de precisión, que 
adapta el tratamiento a las características 
específicas de cada paciente, es un enfoque 
prometedor para abordar esta variabilidad. 
Sin embargo, la implementación de este 
enfoque requiere una mayor comprensión de 
los subtipos de enfermedades y la 
identificación de biomarcadores fiables que 


puedan guiar las decisiones terapéuticas. 


Seguridad y Efectos Secundarios 


La seguridad de las nuevas terapias, 
especialmente las basadas en tecnologías 


emergentes como la terapia génica y la 


inmunoterapia, es una preocupación 
importante. Los efectos secundarios a largo 
plazo, como la respuesta inmune contra los 
vectores virales utilizados en la terapia 
génica o la inflamación cerebral inducida por 
la inmunoterapia, deben ser cuidadosamente 
monitoreados y gestionados. Los ensayos 


clínicos de fase temprana son cruciales para 


identificar estos riesgos. 


Conclusión 


El impacto social de las enfermedades 
neurodegenerativas es vasto y profundo, 
afectando no solo a los individuos que las 
padecen, sino también a sus familias, 
cuidadores y a la sociedad en general. Estas 
enfermedades 


imponen una carga 


considerable en términos económicos, 
emocionales y sociales, exacerbada por el 
envejecimiento global de la población. La 
necesidad de cuidados a largo plazo, la 
pérdida de independencia de los pacientes y 
el estigma asociado aumentan la presión 
sobre los sistemas de salud y las estructuras 
familiares, subrayando la urgencia de 
desarrollar políticas públicas que aborden 
estas necesidades de manera integral y 


equitativa. 


Desde el punto de vista neuropatológico, las 
enfermedades neurodegenerativas comparten 
mecanismos patológicos comunes, como la 
acumulación de proteínas mal plegadas, el 


estrés oxidativo y la inflamación crónica, que 
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llevan al deterioro neuronal progresivo. Este 
conocimiento es crucial para el desarrollo de 
nuevas terapias dirigidas a frenar o detener la 
neurodegeneración. Sin embargo, la 
complejidad de estas enfermedades y su 
variabilidad entre los individuos complican 
el desarrollo de tratamientos efectivos. Por lo 
continuar la 


tanto, es fundamental 


investigación en  neuropatología para 
identificar dianas terapéuticas más precisas y 
desarrollar intervenciones que no solo traten 
los síntomas, sino que también aborden las 


causas subyacentes de la neurodegeneración 
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El gran potencial en los principios 
actuales de la medicina regenerativa 


para la reparación de órganos y tejidos 


Jhoel Fidel Quijhua Cruz-Facultad de medicina humana-UNSAAC 2407900unsaac.edu.pe 


Introducción 


artículo científico de 


El siguiente 


investigación teórica tiene como propósito 
evaluar el potencial en los principios actuales 
de la medicina regenerativa para la 
reparación de órganos y tejidos dañados. Las 
terapias basadas en células madre, ingeniería 
de tejidos y biomateriales pueden ofrecer 
soluciones eficaces para tratar enfermedades 


y lesiones graves, que actualmente carecen 


de tratamientos adecuados y eficientes. 


La importancia de este estudio radica en su 
capacidad para proporcionar una visión 
actualizada sobre las posibilidades, ventajas 
y desafíos de la medicina regenerativa. En 
un contexto donde las enfermedades crónicas 
y degenerativas representan una gran carga 
para los sistemas de salud, encontrar 
alternativas terapéuticas que puedan mejorar 
la calidad de vida de los pacientes es de suma 


relevancia. 


Actualmente, la medicina regenerativa ha 
avanzado mucho gracias a los progresos en la 
biología celular y molecular, la ingeniería de 


tejidos, nanotecnología, etc. Los estudios 


sobre células madre pluripotentes inducidas 
(1PSCs), la edición genética mediante 
CRISPR-Cas9 y el desarrollo de 
biomateriales biocompatibles han abierto 
nuevas fronteras en la capacidad de regenerar 
tejidos. Sin embargo, a pesar de estos 
avances prometedores, aún existen desafíos 
en eficiencia, seguridad y aplicabilidad 


clínica. 


Las metas de esta investigación incluyen la 
identificación de las principales estrategias y 
en la medicina 


tecnologías empleadas 


regenerativa, el análisis crítico de los 
estudios más recientes y la evaluación de las 


perspectivas futuras. 


Este trabajo se basa en una metodología de 
recopilación y análisis de información, 
enfocándose en la reunión sistemática de 
artículos científicos, libros, tesis y 
documentos relevantes. La investigación se 
realiza mediante una búsqueda de datos 
académicos, seguida de un análisis crítico y 


una síntesis de los hallazgos más relevantes. 
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Marco teórico modulation of immune responses, and 


¿Qué es la medicina regenerativa? 


La medicina regenerativa es un campo 
considerado interdisciplinario, que 
constantemente busca reparar o reemplazar 
tejidos y órganos dañados, mediante la 
utilización de métodos modernos, incluyendo 
la ingeniería de tejidos, la terapia celular y la 
medicina genética. La medicina regenerativa 
tiene el potencial de curar enfermedades y 
lesiones que en muchos casos no cuentan con 


tratamientos efectivos, es por ello que 


presenta principios de tratamiento. 


Principios básicos de la medicina 


regenerativa 
1. Terapia celular 


Basada en la utilización de células madre, 
debido a que las células madre tienen la 
capacidad de diferenciarse en varios tipos de 
células. La diferenciación celular es cuando 
las células madre pueden convertirse en tipos 
específicos de células, como las células del 
corazón o del cerebro, para reemplazar las 
células dañadas. Siendo por ello las células 


madre la base de la terapia celular. 


“Cell-based therapies operate through 


various mechanisms, encompassing cellular 
bioactive 


differentiation, secretion of 


molecules like growth factors and cytokines, 


facilitation of tissue repair and remodeling”. 


Traducido indica: Las terapias basadas en 


células operan a través de varios 
mecanismos, que abarcan la diferenciación 
celular, la secreción de moléculas bioactivas 
como factores de crecimiento y citoquinas, la 
modulación de las respuestas inmunes y la 
facilitación de la reparación y remodelación 


de tejidos. 


Los factores de crecimiento estimulan el 
crecimiento celular, la proliferación y la 
diferenciación celular. Así como también las 
citoquinas son importantes en la señalización 
celular modulando la respuesta inmune y la 


inflamación. 
2. Ingeniería de tejidos 


La ingeniería de tejidos es un campo 
interdisciplinario dentro de la medicina 
regenerativa que se enfoca en la creación de 
tejidos funcionales es decir estructuras 
biológicas a partir de células y biomateriales. 
Estos tejidos funcionales son usados para 
reparar o reemplazar tejidos y órganos 
dañados o perdidos debido a enfermedades, 
lesiones o defectos congénitos. Este proceso 
combina células, andamios y factores 
bioquímicos para crear nuevos tejidos. La 
piel y los cartílagos artificiales son ejemplos 


claros de tejidos fabricados por la ingeniería. 


a) Células 
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Las células son los componentes 
vivos que forman el tejido. En la 
ingeniería de tejidos, se utilizan 


diferentes tipos de células, 


incluyendo células madre. 


Andamios 


Estructuras tridimensionales que 
proporcionan soporte físico a las 
células mientras crecen, se organizan 
y funcionan en un tejido deseado. 
Están hechos de biomateriales que 
pueden ser naturales o sintéticos. Los 
andamios deben ser biocompatibles y 
proporcionar un entorno adecuado 
para que las células se adhieran, 
crezcan y se diferencien. Existen 
muchas maneras para preparar estos 
andamios, una de ellas es la 
descelularización, pero existen varias 
otras técnicas para crear andamios, 
cada una con sus propias ventajas y 
aplicaciones específicas. Sin 
embargo, para órganos como el 
hígado humano, la descelularización 


sigue siendo una técnica destacada y 


ampliamente utilizada para preparar 


andamios. 
"Scaffolds are prepared using a 
process called  decellularization, 


which aims to eliminate the cellular 
content of the donor organ without 


significantly affecting the 


c) 


biochemical and biomechanical 
features of the extracellular matrix 
scaffold through different physical, 


chemical, or enzymatic protocols"?. 


Traducido indica: Los andamios se 


preparan mediante un proceso 
llamado descelularización, que tiene 
como objetivo eliminar el contenido 
celular del órgano donante sin afectar 
significativamente las características 
bioquímicas y biomecánicas del 
andamio de la matriz extracelular a 
diferentes 


través de protocolos 


físicos, químicos o enzimáticos. 


Esto quiere decir que el objetivo de la 
descelularización es dejar 
simplemente una matriz extracelular 
de modo que pueda servir como un 
andamio adecuado para el 
crecimiento de nuevas células del 
receptor. Esto es esencial para crear 
tejidos funcionales y seguros para 


trasplantes o reparaciones. 
Factores bioquímicos 


Los factores bioquímicos son señales 


moleculares que regulan el 


comportamiento de las células, 
promoviendo su crecimiento, 
diferenciación, supervivencia y 


organización en el tejido. Estos 


factores incluyen proteínas como 
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factores de crecimiento, citoquinas y 


hormonas. Estos factores 


bioquímicos pueden ser 
administrados de manera controlada 
para dirigir el desarrollo del tejido, 
facilitando la reparación y 
regeneración de tejidos. Entre estos 
factores se encuentran los factores de 


crecimiento o FC: 


“Los FC son fragmentos proteicos 
con actividad biológica 
pertenecientes al grupo de las 


citocinas, cuyas funciones son 
estimular la proliferación mediante la 
regulación de las mitosis del ciclo 
celular, mantener la supervivencia y 
estimular la migración, 
diferenciación e incluso, la apoptosis 


de las células”?. 


Esto quiere decir que los FC pueden 
incluso intervenir en la apoptosis al 
promover la supervivencia celular y 
la proliferación, o al inducir la 
apoptosis en circunstancias 
particulares. Por ello su papel es 
crucial para el equilibrio celular entre 


la proliferación celular y la apoptosis. 


Por otro lado, las citoquinas son 
señales que coordinan la respuesta 
inmune y la comunicación entre 
células, regulando la inflamación y la 


defensa contra infecciones. Además, 


también están las hormonas, que son 


señales químicas producidas por 
glándulas endocrinas que regulan 
procesos fisiológicos como el 
metabolismo, el crecimiento y la 
homeostasis, influenciando el 
desarrollo y la función de diversos 


tejidos. 
3. Medicina genética 


Basada en técnicas como la edición genética 
(CRISPR-Cas9) para corregir mutaciones 
genéticas o introducir nuevas características 
en las células para tratar enfermedades que 
son hereditarias. CRISPR-Cas9 puede 
dirigirse a mutaciones específicas en el ADN 
que causan enfermedades genéticas. Al 
cortar el ADN en el sitio de la mutación y 
permitir que los mecanismos de reparación 
celular introduzcan una secuencia de ADN 
corregida, es 


posible reparar el gen 


defectuoso y restaurar su función normal. 


Células utilizadas en medicina 


regenerativa 
¿Qué son las células madre? 


También son denominadas células troncales, 
son un tipo especial de células que se 
caracterizan principalmente por su capacidad 
de diferenciación celular, al recibir un 
estímulo adecuado, no sólo 
morfológicamente sino también de forma 
Además, 


funcional. pueden conservarse 
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como tales y producir indefinidamente 


células madre. 


“La primera aplicación que se le atribuye es 
la de vehículo terapéutico de genes, en el 
caso de enfermedades monogénicas, o como 
vehículo de terapias antitumorales o 
antiangiogénicas; la segunda y principal es 
como terapia de reemplazo celular o 
medicina regenerativa, por su potencial de 
diferenciación en el uso de la regeneración de 


tejidos destruidos o dañados”. 


La medicina regenerativa utiliza células 


madre con potencial de diferenciación para 


reparar y regenerar tejidos dañados, 
ofreciendo esperanzas nuevas en el 
tratamiento de enfermedades 


neurodegenerativas, cardíacas, diabetes y 
otros trastornos. Este comportamiento de las 
células madre sucede normalmente, pero 
también se puede realizar en laboratorio: a 
partir de una pequeña muestra de tejido de un 
donante se pueden aislar in vitro células 
madre, las cuales pueden multiplicarse en 
grandes cantidades y diferenciarse en el tipo 
de célula que se necesite, para luego ser 
trasplantadas en la misma persona donante o 


en otro individuo. 


Un individuo puede recibir células madre que 
provienen de él mismo (trasplante autólogo) 
o de otra persona (trasplante heterólogo o 
alogénico). El trasplante autólogo es el más 
compatible y se ha 


seguro, pero no 


demostrado que sea superior en resultados al 
trasplante alogénico, el cual tiene la ventaja 
de poderse obtener de donantes jóvenes y 
saludables, y sus células madre pueden 
almacenarse en bancos, para su uso 


inmediato. 


Es claro que el trasplante de estas células 
requiere de un tejido donante. “Se sabe que 
se pueden obtener células madre de cualquier 
órgano del cuerpo, pero no todos los tejidos 
tienen el mismo rendimiento como fuentes de 
células madre; en una muestra de médula 
ósea, por ejemplo, solo el 0.001 a 0.01% son 
células madre, mientras las ADSCs 
constituyen el 1-10% del tejido graso, lo cual 
significa que se pueden aislar entre 2 y 6 


millones de células por ml de tejido”. 


Esto quiere decir que, en una muestra de 
medula ósea, si se tiene 1 millón de células 
de, solo 100 a 1,000 serían células madre 
hematopoyéticas, responsables de producir 
todas las células sanguíneas. En contraste, las 
células madre derivadas del tejido graso 
(ADSCs), están presentes en una proporción 
mucho mayor. Esto hace que las células 
madre derivadas del tejido graso sean una 
opción atractiva para aplicaciones en 
medicina regenerativa y terapias celulares 


debido a su mayor disponibilidad y facilidad 


de obtención. 


Desde el punto de vista de su origen 


dividimos a las células troncales en 
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embrionarias (derivan del embrión, bien del 
blastocisto o de la cresta gonadal) y adultas 


(derivan de alguno de los tejidos adultos). 


1. Células madre embrionarias 


Las células madre embrionarias se han 
obtenido bien a partir de la masa celular 
interna del blastocisto en el estadio de 
embrión preimplantatorio o bien de la cresta 
gonadal. Las células madre embrionarias son 


pluripotenciales, es decir son capaces de 


proliferar de forma continua sin 
diferenciarse, siendo prácticamente 
inmortales, y además son capaces de 


diferenciarse a cualquier tejido del 
organismo, incluyendo tejidos somáticos y 


células germinales. 


Obviamente, la posibilidad de obtener 
cualquier tipo de tejido y sin limitaciones en 
cuanto a número de células ha abierto 
expectativas de tratamiento de enfermedades 
tradicionalmente incurables. Sin embargo, 


las células madre embrionarias tienen, a día 


de hoy, importantes limitaciones. 


2. Células madre adultas 


Se conoce desde hace muchos años que 
distintos tejidos del organismo tienen la 
capacidad de auto regenerarse, gracias a la 
existencia de células madre residentes en 
dichos tejidos. Estas células madre obtenidas 
adultos, 


de tejidos poseen las dos 


características de auto renovación y 


diferenciación que hemos mencionado 
anteriormente. Sin embargo, a diferencia de 
las células madre embrionarias, se considera 
que su capacidad proliferativa y su potencial 
de diferenciación es significativamente 


menor. 


Las células madre adultas se consideran 


multipotenciales, es decir capaces de 
diferenciarse a un número limitado de 
tejidos, principalmente en función de su 
origen embrionario. Estas células son de gran 
interés en la medicina regenerativa debido a 
diversas 


su potencial para tratar 


enfermedades y lesiones mediante la 


regeneración de tejidos dañados. 


Al tomar en cuenta la característica 
multipotencial. “Las células madre adultas 
son el “conjunto” propio de CM de cada 
órgano y que es responsable por la 
homeostasis celular. Cuando ocurre un daño 
celular mayor, éstas CM adultas 
“aparentemente” no son capaces de reparar y 
regenerar el tejido lesionado, dando origen a 
la hipótesis de la existencia de fuentes 
externas a partir de las cuales las CM podrían 
ser movilizadas y direccionadas hacia el 
tejido lesionado para regenerarlo, siendo 
quizás la médula ósea la fuente principal de 


células”? 


. Esta hipótesis es reforzada con un 
estudio publicado en el Journal of the 
American College of Cardiology, donde 


pacientes con infarto de miocardio tratados 
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con inyecciones de células madre de médula 
ósea mostraron mejoras significativas en la 
función cardíaca comparados con aquellos 


que recibieron tratamiento estándar. 


Avances recientes más significativos y su 


evaluación 
1. Terapias con células madre 


a) Células madre  pluripotentes 


Inducidas (¡PSCs) 


Son un tipo de células madre que se 
generan a través de la reprogramación de 
células somáticas adultas, adquiriendo un 
estado pluripotente, similar al de las 
células madre embrionarias permitiendo 
su uso potencial en tratamientos más 
eficientes. La reprogramación de estas se 
logra mediante la introducción de ciertos 
factores de transcripción específicos. 
Actualmente se han desarrollado 
métodos eficientes y seguros para 
reprogramar células adultas en células 


madre pluripotentes inducidas. 


“Overall, reprogramming entails 
profound remodeling of the chromatin 
structure and the epigenome as well as 
changes to almost every aspect of cell 
biology, including metabolism, cell 
signaling, intracellular transport, 
proteostasis, and others. Given thatiPSCs 
are most often derived from fibroblasts, 


mesenchymal-to-epithelial transition 


(MET) is another critical event that 


occurs during reprogramming”. 


Traducido indica: En general, la 
reprogramación implica una 
remodelación profunda de la estructura 
de la cromatina y el epigenoma, así como 
cambios en casi todos los aspectos de la 
biología celular, incluido el metabolismo, 
la señalización celular, el transporte 
intracelular, la proteostasis y otros. Dado 
que las ¡PSC se derivan con mayor 
frecuencia de fibroblastos, la transición 
mesenquimal a epitelial (MET) es otro 
evento crítico que ocurre durante la 


reprogramación. 


Esto quiere decir que particularmente en 
el caso de los fibroblastos, la transición 
mesenquimal a epitelial (MET) es un 
evento importante durante la 
reprogramación. Esta transición implica 
que las células fibroblásticas, que son de 
naturaleza mesenquimal y además 
poseen una mayor capacidad de 
migración y flexibilidad, adoptan 
características epiteliales, que incluyen 
una mayor organización estructural y 
adhesión celular. La MET es esencial 
para que las células puedan adquirir 
propiedades pluripotentes, semejantes a 
las de células madre embrionarias, pero 
es un proceso complejo que requiere una 


reconfiguración integral de la célula en 
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prácticamente casi todos sus niveles 


funcionales. 


b) Terapias basadas en células madre 


mesenquimales (MSCs) 


Las MSCs son un tipo de células madre 
adultas que se encuentran en varios 
tejidos del cuerpo específicos, 
incluyendo la médula ósea, el tejido 
adiposo, la sangre del cordón umbilical y 
otros tejidos mesenquimales. Las MSCs 
al ser en células madre, estas son 
multipotentes, lo que significa que tienen 
la capacidad de diferenciarse en múltiples 
tipos de células, pero con limitaciones. 
Estas se pueden diferenciar en osteocitos, 


condrocitos, adipocitos, etc. 


Las MSCs se pueden aislar de diversas 
fuentes, lo que para algunas personas 
funciona como un criterio de 
clasificación. Al considerarlo como un 
criterio de clasificación, se comparan 
principalmente tres tipos de MSCs: UC- 
MSC (Células Madre Mesenquimales del 
Cordón Umbilical), BM-MSC (Células 
Madre Mesenquimales de la Médula 
Ósea) y AT-MSC (Células Madre 
Mesenquimales del Tejido Adiposo) 


“Compared to UC-MSCs, it is relatively 
easier to collect BM-MSCs and AT- 
MSCs autologously from the patients. 


However, important elements such as the 


health status of the patient, age, gender, 
somatic mutations, and the consequences 
of the relatively invasive procedure of 
isolating BM-MSCs and AT-MSCs, must 


be considered”? 


Traducido indica: En comparación con 
las UC-MSC, es relativamente más fácil 
recolectar BM-MSC y AT-MSC de 
forma autóloga de los pacientes. Sin 
embargo, se deben considerar elementos 
importantes como el estado de salud del 
paciente, la edad, el género, las 
mutaciones somáticas y las 
consecuencias del procedimiento 
relativamente invasivo de aislar BM- 


MSC y AT-MSC. 


Esto quiere decir que la elección de la 
fuente de MSC para aplicaciones 
terapéuticas debe considerar muchos 
factores, que incluyen la manera de 
recolección, la calidad de las células 
obtenidas en el proceso, y las 
características del paciente. Las BM- 
MSC y AT-MSC ofrecen la ventaja de ser 
autólogas, pero su proceso de recolección 
puede ser invasivo y su calidad puede 
verse afectada por diversas 
características del paciente. Las UC- 
MSC, aunque no son  autólogas, 
presentan ventajas significativas al 
caracterizarse por una recolección no 


invasiva y una calidad celular, lo que las 
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convierte en una opción valiosa en la 


medicina regenerativa. 


Estas células además de su diferenciación 
se caracterizan por presentar propiedades 
inmunomoduladores, es decir para 
modular la respuesta inmune, lo que les 
hace útiles en el tratamiento de 
enfermedades autoinmunes y en la 
prevención del rechazo de trasplantes. 
Por otro lado, sus propiedades 
regenerativas también las caracterizan, ya 
que estas actúan mediante la secreción de 
factores bioquímicos como FC y 
citocinas, los cuales estimulan la 
reparación celular y la angiogénesis 


(formación de nuevos vasos sanguíneos) 


Las MSCs se utilizan mucho en ensayos 
clínicos, principalmente para el 
tratamiento de enfermedades como la 
osteoartritis, enfermedades 
cardiovasculares y trastornos 
neurológicos debido a sus propiedades 


antiinflamatorias y regenerativas. 


“MSCs have been extensively studied as 
a regenerative medicine therapy due to 
their ability to alter the 
microenvironment and secrete paracrine 
factors that promote tissue repair. 
However, MSC transplantation has 
limitations such as immunological 
rejection, teratoma formation, and low 


regenerative efficiency. MSC-derived 


exosomes can potentially overcome these 
limitations by delivering paracrine 


signals to surrounding cells””. 


Traducido indica: Las MSC se han 
estudiado ampliamente como terapia de 
medicina regenerativa debido a su 
capacidad para alterar el microambiente 
y secretar factores paracrinos que 
promueven la reparación de tejidos. Sin 
embargo, el trasplante de MSC tiene 
limitaciones como el rechazo 
inmunológico, la formación de teratoma 
y una baja eficiencia regenerativa. Los 
exosomas derivados de MSC pueden 
potencialmente superar estas limitaciones 
al enviar señales paracrinas a las células 


circundantes. 


Esto quiere decir que a pesar de que las 
MSC enfrentan desafíos significativos, 
como el rechazo inmunológico, el riesgo 
de formación de teratomas y una 
eficiencia regenerativa limitada. Una 
alternativa potencialmente más efectiva 
es el uso de exosomas derivados de MSC. 
Estos exosomas pueden transmitir 
señales paracrinas a las células 
circundantes, lo que podría evitar las 
complicaciones asociadas con el 
trasplante directo de MSC y mejorar los 


resultados regenerativos. 


“La función inmunomoduladora de las 


MSC es uno de los aspectos de su 
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potencial terapéutico que más 
importancia está cobrando y que ya se ha 
aplicado en diferentes patologías. El 
estudio del potencial inmunomodulador 
de las MSC se describió originalmente 
estudiando su efecto regulador sobre las 
células T, como iniciadoras y mediadoras 


del rechazo al trasplante”. 


Inicialmente se conocía a las células T 
como un tipo de linfocitos que juegan un 
papel central en la respuesta inmune 
adaptativa. Estas células pueden 
reconocer y eliminar células infectadas 
por patógenos, así como células 
cancerosas. También son responsables de 
la mediación del rechazo al trasplante, 
reconociendo y atacando los tejidos 
trasplantados como extraños. 
Posteriormente se observó una relación 
entre estas células T con las MSC, donde 
las MSC regulan la actividad de las 
células T. Este efecto regulador de las 
MSC sobre las células T sugiere que 
pueden ser utilizadas para minimizar las 
respuestas inmunitarias adversas, 
mejorando la aceptación de trasplantes y 
el tratamiento de otras patologías 


inmunológicas. 
Ingeniería de tejidos 


a) Bioprinting 


La bioprinting, o bioimpresión, es una 


tecnología emergente que utiliza 
principios de impresión 3D para crear 
estructuras biológicas, tales como tejidos 
y órganos. Este proceso involucra la 
deposición precisa de células, factores de 
crecimiento y biomateriales en patrones 
específicos para construir complejas 


arquitecturas tisulares. 


La impresión 3D de tejidos y órganos ha 
avanzado significativamente. Los 
investigadores han logrado imprimir 
estructuras complejas, como piel, 
cartílago y pequeños órganos, utilizando 
biotintas compuestas de células vivas y 


biomateriales. 
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Figura 1. Bioimpresión de células de la 


piel 


Fuente: 


https: //scielo.isciii.es/img/revistas/cpil/v 
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Es probable que la piel, tanto la dermis 
como la epidermis, haya sido el primer 
tejido producido artificialmente gracias a 
los avances en Bioingeniería. Un ejemplo 
es una bioimpresora 3D que utiliza tinta 
biológica, la cual está compuesta por 
células vivas suspendidas en un líquido y 
preparadas en un cartucho, siendo 
expulsadas a través de un flujo continuo 
y regulable. Esta sustancia contiene 
diferentes tipos de células, como 
queratinocitos, melanocitos, células de 
Merkel y de Langerhans, que conforman 
la epidermis. La bioimpresora opera con 
un escáner láser que analiza el área y la 
profundidad de una herida, 
transformando la imagen escaneada en un 
modelo digital 3D. Esto permite calcular 
el número de capas de células dérmicas 
necesarias para restaurar la condición 


original del tejido. 


“The most common application of 
diffusion in bioprinting involves the 
inward diffusion of specialized 
molecules, such as crosslinkers, into 
printed inks. Such approaches have been 
developed to modify the properties of 
bioinks during or after the printing 
process, thus ensuring both bioink 


printability and construct stability” !!. 


Traducido indica: La aplicación más 
común de la difusión en la bioimpresión 
implica la difusión interna de moléculas 
especializadas, como los reticulantes, en 
las tintas impresas. Dichos enfoques se 
han desarrollado para modificar las 
propiedades de las biotintas durante o 
después del proceso de impresión, 
asegurando así tanto la capacidad de 
impresión de la biotinta como la 


estabilidad de la construcción. 


La difusión en la bioimpresión se refiere 
al movimiento de moléculas dentro de las 
biotintas. Una de las aplicaciones más 
comunes de la difusión en este contexto 
es la distribución interna de moléculas 
especializadas, como los reticulantes. 
Los reticulantes son agentes químicos 
que se utilizan para formar enlaces 
cruzados entre las moléculas de la 
biotinta. Estos enlaces cruzados son 
cruciales para modificar y mejorar las 
propiedades de las biotintas, como su 
viscosidad, elasticidad y estabilidad 


estructural. 


Uno de los principales beneficios de la 
bioimpresión es su potencial para 
personalizar tratamientos médicos. Por 
ejemplo, se pueden crear tejidos y 
órganos a medida que sean 
inmunológicamente compatibles con el 


paciente, lo que reduce el riesgo de 
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rechazo. Además, esta tecnología podría 
revolucionar el trasplante de órganos, 
proporcionando una fuente ilimitada de 
órganos impresos en 3D que se adaptan a 


las necesidades del paciente. 


La  bioimpresión también tiene 
aplicaciones significativas en la 
investigación biomédica. Puede usarse 
para fabricar modelos de tejido humano 
que sirven para estudiar enfermedades, 
probar nuevos medicamentos y 
comprender mejor los mecanismos 
biológicos. Estos modelos de tejido 
impresos pueden replicar con mayor 
precisión las condiciones humanas en 
comparación con los modelos animales 
tradicionales, mejorando la relevancia y 
precisión de los resultados de la 


investigación. 


A pesar de su gran potencial, la 
bioimpresión enfrenta desafíos técnicos y 
científicos. La viabilidad y funcionalidad 
de los tejidos impresos a largo plazo, la 
integración adecuada con el sistema 
vascular del paciente y la replicación fiel 
de la complejidad del tejido natural son 
áreas que requieren más investigación y 


desarrollo. 
b) Órganos en chips 


Estos dispositivos microfluídicos 


replican la microarquitectura y funciones 


de los órganos humanos, permitiendo el 
estudio de enfermedades y la prueba de 


fármacos en un entorno controlado. 


Estos dispositivos pueden utilizar 
materiales como chips de 
polidimetilsiloxano (PDMS) para recrear 
las funciones de los órganos humanos en 
un entorno controlado de laboratorio, 
debido a sus propiedades únicas, como la 
biocompatibilidad, la transparencia, la 
flexibilidad y la facilidad de fabricación. 
Algunos ejemplos de PDMS pueden ser 
el Liver-on-a-Chip (Hígado en Chip), 
Lung-on-a-Chip (Pulmón en Chip) y el 
Heart-on-a-Chip (Corazón en Chip) 


“Otro avance significativo es el empleo 
de chips de polidimetilsiloxano poroso 
(lung-on-a-chip), revestidos con células 
epiteliales y endoteliales humanas, que 
imitan la arquitectura alveolar 
posibilitando el estudio de procesos 
fisiopatológicos y la acción de nuevos 


fármacos””?. 


Los  "lung-on-a-chip" ofrecen una 
plataforma innovadora para investigar la 
respuesta pulmonar a tratamientos, 
proporcionando datos más relevantes y 
precisos que los obtenidos de modelos 


animales tradicionales. 


“The lung alveolus chip is a computer 


memory stick-sized device composed of 
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an optically clear, elastomeric, 
polydimethylsiloxane (PDMS) material 
containing two parallel hollow channels 
separated by a porous ECM-coated 
membrane lined with human lung 
alveolar epithelial cells on one side and 
human vascular endothelium on the 
other, thereby recreating the alveolar— 


capillary interface”'”. 


Traducido indica: El chip de alvéolo 
pulmonar es un dispositivo del tamaño de 
una memoria USB compuesto de un 
material elastomérico de 
polidimetilsiloxano (PDMS) ópticamente 
transparente que contiene dos canales 
huecos paralelos separados por una 
membrana porosa recubierta de ECM 
revestida con Células epiteliales 
alveolares pulmonares humanas en un 
lado y endotelio vascular humano en el 
otro, recreando así la interfaz alveolo- 


capilar. 
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Figura 2. Chip de alvéolo pulmonar 


Fuente: 
https://www.nature.com/articles/s41576- 
022-00466-9/figures/l 


La transparencia del PDMS permite la 
visualización microscópica, facilitando el 
monitoreo de las respuestas celulares y la 
interacción de los tejidos en tiempo real. 
El material es flexible, lo que permite 
simular la expansión y contracción 
mecánica de los alvéolos durante la 


respiración. 


. Medicina genómica y terapia génica 


a) CRISPR-Cas9 


CRISPR-Cas9 es una tecnología 
revolucionaria de edición genética que ha 


transformado la biotecnología y la 
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/ 


biomedicina, así como también la 


medicina regenerativa. CRISPR 
(Clustered Regularly Interspaced Short 
Palindromic Repeats) es una secuencia de 
ADN que se encuentra en el genoma de 
bacterias y arqueas, y funciona como un 
sistema inmunológico adquirido, 


protegiendo a estas células de virus. 


“El sistema CRISPR (Clustered 
Regularly Interspersed Short 
Palindromic Repeats), así como su 
proteína asociada Cas (CRISPR 
associated) se encuentran ampliamente 
distribuidos en el mundo microbiano, de 
hecho, están presentes en el 40% de las 
especies bacterianas y en el 90% de las 


arqueas reportadas”!*, 


El sistema CRISPR-Cas fue identificado 
por primera vez en la década de 1980 “El 
desarrollo de este sistema surgió de 
investigaciones en la inmunidad 
adaptativa bacteriana de Streptococcus 
pyogenes, las cuales reconocen que las 
bacterias tienen un sistema equivalente a 


la "inmunidad adquirida" en animales”””. 


El mecanismo de acción de CRISPR- 
Cas9 comienza con el ARN guía, que es 
complementario a la secuencia de ADN 
objetivo que se desea editar. Esta enzima 
se asocia con el ARN guía y escanea el 
genoma en busca de la secuencia 


complementaria. Una vez encontrada la 


secuencia, Cas9 (CRISPR-associated 
protein 9) realiza un corte en el ADN de 
doble cadena en el sitio específico. El 
corte del ADN activa los mecanismos de 
reparación celular. Esto puede resultar en 
unión de extremos no homólogos 
(NHEJ), una reparación propensa a 
errores que puede llevar a inserciones o 
deleciones (indels), o en reparación 
dirigida por homología (HDR), que 
utiliza un molde de ADN proporcionado 
para reparar el corte, permitiendo una 


edición precisa. 


5 


Cas9 _ 


Figura 3. Mecanismo del sistema 


CRISPR-Cas9 


Fuente: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articl 
es/PMC4975809figure/EDPRACT2016 
310459F1/ 


CRISPR-Cas9 se ha utilizado para 
corregir mutaciones genéticas en células 
madre pluripotentes inducidas (¡PSCs) y 
células madre embrionarias (ESCs). Por 
ejemplo, se han corregido mutaciones 


responsables de enfermedades como la 


74 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 61-85 


anemia de células falciformes, la fibrosis 
quística y la distrofia muscular de 
Duchenne. Al editar el genoma de células 
madre que luego se diferencian en células 
funcionales, se puede tratar o incluso 
curar enfermedades genéticas. Estas 
células modificadas pueden ser 
trasplantadas al paciente, proporcionando 
una fuente de células sanas. La capacidad 
de editar el genoma de células madre 
permite el desarrollo de terapias 
personalizadas basadas en el perfil 
genético específico del paciente, 
mejorando la eficacia y reduciendo los 


efectos secundarios. 


A pesar de su precisión, CRISPR-Cas9 
puede tener efectos fuera del objetivo 
(off-target effects), donde se edita ADN 
no deseado, lo que puede causar 
mutaciones no intencionadas. La edición 
genética, especialmente en células 
germinales que pueden transmitir 
cambios a futuras generaciones, plantea 
importantes cuestiones éticas y 
reguladoras. Es crucial asegurar que las 
aplicaciones de CRISPR sean seguras y 
éticamente justificables. Además, la 
tecnología aún se encuentra en etapas de 
investigación y desarrollo para muchas 
aplicaciones clínicas, y garantizar el 
acceso equitativo a estas terapias 


avanzadas es un desafío importante. 


Un problema muy común es el cómo 
administrar la edición genética a las 
células adecuadas, especialmente si el 


tratamiento se va a administrar in vivo 


“Para administrar de forma segura los 
genes que codifican la nucleasa Cas9 y 
los ARN guía in vivo sin ninguna 
toxicidad asociada, se necesita un vector 
adecuado. El AAV ha sido anteriormente 
una opción preferida para la 
administración de genes. Sin embargo, 
este sistema de administración puede ser 
demasiado pequeño para permitir una 


transducción eficiente del gen Cas9”**, 


CRISPR-Cas9 tiene el potencial de 
transformar la medicina y la 
biotecnología, ofreciendo nuevas 
soluciones para enfermedades genéticas 
que antes se consideraban incurables. La 
investigación continua está mejorando la 
precisión y la eficacia de esta 
herramienta, así como explorando nuevas 
aplicaciones, como la edición epigenética 
y la modificación de genes en organismos 


enteros. 
b) Terapias génicas 


En los últimos años, se han aprobado 
varias terapias génicas para tratar 
enfermedades raras. La terapia genética 
utiliza vectores virales como métodos 


más comunes para transmitir material 
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genético. Los virus no son más que 
material genético encapsulado por 
proteínas que permiten el reconocimiento 
de receptores de superficie y su entrada a 


la célula. 


Es por ello que el uso de estos vectores 
virales se hacer con el objetivo de 
entregar genes terapéuticos directamente 


a las células afectadas 


“La terapia génica en medicina 
regenerativa se puede lograr 
generalmente a través de dos rutas: (1) 
administración in vivo (el gen se 
introduce directamente en el sitio de 
interés) y (2) administración ex vivo (el 
gen se inserta en una célula que 
posteriormente se transfiere al sitio del 


daño tisular in vivo)””. 


Estas terapias representan un avance 
significativo en la medicina, ofreciendo 
nuevas esperanzas para enfermedades 


que antes eran consideradas incurables. 


La distrofia muscular de Duchenne 
(DMD) es una enfermedad genética que 
causa debilidad muscular progresiva y 
degeneración de los músculos 
esqueléticos y cardíacos. Esta condición 
es causada por mutaciones en el gen 
DMD, que codifica la proteína distrofina. 
La terapia génica para DMD implica el 


uso de vectores virales, como los virus 


adenoasociados (AAV), para introducir 
una versión funcional del gen DMD en 


las células musculares del paciente. 


Una vez dentro de las células, el gen 
terapéutico permite la producción de 
distrofina, mejorando la función 
muscular y ralentizando la progresión de 
la enfermedad. Aunque esta terapia no 
cura completamente la DMD, ha 
mostrado resultados prometedores en 
ensayos clínicos, mejorando 


significativamente la calidad de vida de 


los pacientes. 


La amaurosis congénita de Leber (LCA) 
es otra enfermedad rara tratada con 
terapia génica. LCA es una forma de 
ceguera hereditaria que afecta a los niños 
desde una edad temprana y es causada 
por mutaciones en varios genes, 
incluyendo el RPE65. La terapia génica 
para LCA utiliza vectores virales para 
entregar una copia funcional del gen 
RPE65 a las células del epitelio 
pigmentario de la retina. Este tratamiento 
ha demostrado ser eficaz en la 
restauración parcial de la visión en 
pacientes con LCA, permitiendo que 
algunos pacientes recuperen la capacidad 


de ver detalles, colores y movimientos. 


“En la terapia génica existen dos pasos 
críticos, la transferencia de los genes a las 


células apropiadas y su posterior 


76 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 61-85 


expresión. La acción de transferencia de 
material genético a una célula diana es 
conocida como transducción y el gen 


transducido como transgén”**, 


Virus 


Figura 4. Vector viral 


Fuente: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articl 


es/PMC6086359figure/F2/ 


El uso de vectores virales en la terapia 
génica es crucial debido a su capacidad 
para introducir genes terapéuticos de 
manera eficiente en las células objetivo. 
Los virus adenoasociados (AAV), en 
particular, son populares en estos 
tratamientos debido a su capacidad para 
infectar una amplia variedad de células y 
causar una 


tejidos sin respuesta 


inmunitaria significativa. Además, los 
AAV tienen un perfil de seguridad 
favorable y pueden mantener la expresión 
del gen terapéutico a largo plazo, lo que 
es esencial para el tratamiento de 


enfermedades crónicas. 
Enfoques de nanotecnología 


a) Nanopartículas para liberación de 


fármacos 


Se están desarrollando nanopartículas 


avanzadas para dirigir tratamientos 
médicos a tejidos dañados con gran 
precisión. Estas nanopartículas liberan 
medicamentos de manera controlada, 
mejorando la eficacia terapéutica y 


reduciendo los efectos secundarios. 


Polímero biocompatible 


Polímero 
è l Estímulo-sensible 


Ag Polímero para estabilidad 
coloidal 


e Marcador fluorescente 


“Y Radioligando para técnicas de 
'9*p imagen y/o diagnóstico 


q ig Anticuerpos (ligando de 
reconocimiento) 


Fármaco 


* Ácidos nucleicos 
Figura 5. Nanoplataforma ideal 


Fuente: 


https: //www.scielo.org.mx/img/revistas/e 
q/v27n4//0187-893X-eq-27-04-00286- 
gf2. jpg 


La imagen muestra una nanoplataforma 


ideal diseñada para transportar un 


fármaco convencional junto con ácidos 
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nucleicos, como ADN o ARN, utilizados 
en terapia génica, con el objetivo de 
lograr un efecto sinérgico en el 
tratamiento de diversas enfermedades. 
Esta plataforma se compone de tres 
sistemas poliméricos: uno responde a 
estímulos internos o externos, otro 
asegura la biocompatibilidad del sistema, 
y el tercero proporciona estabilidad 
fisicoquímica al sistema coloidal. La 
versatilidad de estos polímeros también 
permite la incorporación de marcadores 
fluorescentes y/o radioligandos, lo que 
facilita el diagnóstico o el estudio de la 
biodistribución del portador en diferentes 
órganos y tejidos. Además, el anticuerpo 
presente en la nanoplataforma permite su 
reconocimiento e interacción específica 


con la célula objetivo. 


Una de las ventajas clave de estas 
nanopartículas es su capacidad para 
dirigirse específicamente a áreas 
afectadas del cuerpo. Esto se logra 
modificando sus superficies con 
moléculas que reconocen y se unen a 
marcadores específicos en las células 
dañadas. Por ejemplo, en el tratamiento 
del cáncer, las nanopartículas pueden ser 
diseñadas para unirse a receptores 
sobreexpresados en las células tumorales, 
asegurando que el medicamento se libere 
directamente en el sitio del tumor y 


minimizando el daño a las células sanas. 


“Debido a su versatilidad química, los 
nanosistemas pueden ser funcionalizados 
en su superficie con moléculas que 
reconozcan selectivamente a la célula 
cancerígena 


(péptidos, proteínas, 


anticuerpos) y con polímeros que 


optimicen su farmacocinética”””. 


Además, las nanopartículas permiten una 
liberación controlada de medicamentos 
en respuesta a cambios en el pH, 
temperatura, o estímulos específicos del 
microambiente del tejido dañado. Esta 
liberación precisa asegura que el 
medicamento se administre en las dosis 
correctas y en el momento adecuado, 
aumentando su eficacia y reduciendo los 


efectos secundarios. 


El desarrollo de estas nanopartículas 
representa un avance significativo en la 
medicina regenerativa, mejorando la 
precisión de la administración de 
medicamentos y ofreciendo mejores 


resultados para los pacientes. 


b) Nanomateriales para la 


regeneración de tejidos 


Se están utilizando nanomateriales, como 
nanofibras y nanopartículas, para crear 
andamiajes que favorecen la 
regeneración de tejidos óseos y 
nerviosos. Estos materiales innovadores 


están diseñados para imitar la estructura 
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y función del entorno natural del cuerpo, 
proporcionando un soporte óptimo para 


la reparación y regeneración de tejidos. 


En la regeneración de tejidos óseos, las 
nanofibras y nanopartículas se emplean 
para crear andamiajes que promueven el 
crecimiento celular y la formación de 
nuevo tejido óseo. Estos andamiajes 
ser fabricados 


pueden a partir de 


materiales biocompatibles y 
biodegradables, como el ácido poliláctico 
(PLA) y la hidroxiapatita, que no solo 
soportan el crecimiento celular sino que 
también se descomponen de manera 
segura en el cuerpo. Las nanofibras 
pueden ser diseñadas para liberar factores 
de crecimiento y otros agentes bioactivos 
de manera controlada, estimulando la 
proliferación celular y la formación de 


matriz extracelular necesaria para la 


regeneración ósea. 


En la regeneración de tejidos nerviosos, 
las nanofibras y nanopartículas se utilizan 
para crear andamiajes que guían el 
crecimiento de neuronas y la formación 
de conexiones nerviosas. Estos 
andamiajes pueden ser funcionalizados 
con moléculas que promueven la 
adhesión y el crecimiento de células 
nerviosas, como las láminas y los factores 
neurotróficos. Además, las nanofibras 
diseñadas liberar 


pueden ser para 


gradualmente factores de crecimiento 
neuronal, proporcionando un ambiente 
favorable 


para la reparación y 


regeneración de nervios dañados. 


El uso de nanomateriales en la ingeniería 


de tejidos representa un avance 
significativo en la medicina regenerativa. 
Estos materiales no solo proporcionan un 
soporte físico para el crecimiento celular, 
sino que también pueden ser diseñados 
para interactuar con las células de manera 
precisa y controlada, mejorando la 
eficacia de los tratamientos 
regenerativos. La capacidad de crear 
andamiajes personalizados y bioactivos 
abre ¡nuevas posibilidades para el 
tratamiento de lesiones y enfermedades 
que afectan los tejidos óseos y nerviosos, 
ofreciendo nuevas esperanzas para los 


pacientes. 
Avances en biomateriales: 
a) Hidrogeles inteligentes 


Los  hidrogeles inteligentes son 


materiales  poliméricos capaces de 
responder a estímulos externos como 
cambios en pH, temperatura, luz o 
Son 


concentración de iones. 


fundamentales en el desarrollo de 
biomateriales debido a su adaptabilidad y 
respuesta a condiciones del entorno, 


haciéndolos ideales para aplicaciones en 
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medicina regenerativa, liberación 
controlada de fármacos y sensores 


biomédicos. 


“Diversas aplicaciones de los hidrogeles 
sensibles a la temperatura fueron 
estudiadas en la liberación de 
medicamentos desde hace diez años por 
Kikuchi y Okano. Entre los hidrogeles 
termorreversibles que se han estudiado en 
esta última década están los hidrogeles de 
poli (N-isopropilacrilamida), la 
metaacrilamida, la poliacrilamida 
parcialmente hidrolizada, el poli (vinil 
alcohol) y el poli (vinil alcohol-co- 


acetato de vinilo), entre otros””?. 


Pueden diseñarse para reaccionar a 
múltiples estímulos simultáneamente, 
mejorar la liberación de medicamentos y 
adaptarse a las necesidades de tejidos en 
regeneración. Además, algunos poseen 
capacidades de autocuración, lo que 
funcionalidad en 


prolonga su 


aplicaciones médicas a largo plazo. 


Actualmente, los hidrogeles inteligentes 
están en la vanguardia de la investigación 
biomédica, con aplicaciones cada vez 
más sofisticadas y personalizadas. En la 
ingeniería de tejidos, la impresión 3D de 
hidrogeles permite crear estructuras 
complejas que incorporan células vivas y 
factores de crecimiento para regenerar 


tejidos como cartílago, hueso y piel. 


También se están desarrollando 
hidrogeles híbridos que combinan 
propiedades de diferentes materiales para 
mejorar su interacción con tejidos 
específicos, como la regeneración 


nerviosa o cardiaca. 


En cuanto a la liberación controlada de 
fármacos, los hidrogeles inyectables 
permiten una administración localizada y 
controlada de medicamentos en sitios 
específicos del cuerpo, como en el 
tratamiento de tumores o enfermedades 
crónicas como la artritis. Además, se 
están desarrollando  hidrogeles que 
liberan fármacos en respuesta a estímulos 
específicos, como la presencia de 
enzimas o radicales libres en un entorno 


patológico. 


Los hidrogeles también están siendo 
utilizados en sensores biomédicos 
avanzados que monitorizan cambios 
fisiológicos en tiempo real, como niveles 
de glucosa o pH, y en la detección de 
biomarcadores para diagnósticos rápidos 
y no invasivos. Estos sensores permiten 
un manejo más preciso de enfermedades 
crónicas y la detección temprana de 


patologías. 


A pesar de estos avances, asegurar la 
biocompatibilidad y pasar por los 
procesos de regulación y aprobación son 


desafíos importantes que deben 
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superarse. La investigación sigue 
avanzando hacia la personalización de 
hidrogeles para aplicaciones médicas 
específicas y su integración con otros 
dispositivos biomédicos, lo que promete 
transformar el tratamiento de diversas 


condiciones de salud en el futuro cercano. 


b) Materiales biodegradables 


Se están desarrollando materiales que se 
degradan de manera controlada en el 
cuerpo, eliminando la necesidad de 
cirugías para retirar implantes. Estos 
materiales son diseñados para ser 
biocompatibles y biodegradables, 
asegurando que se descomponen de 
manera segura una vez cumplida su 


función terapéutica. 


En el caso de implantes óseos, los 


materiales biodegradables pueden 
proporcionar soporte estructural durante 
la fase inicial de curación y luego 
descomponerse gradualmente, siendo 
absorbidos por el cuerpo. Esto elimina la 
necesidad de una segunda cirugía para 
retirar el implante, reduciendo el riesgo 
de complicaciones y mejorando la 


experiencia del paciente. 


Para aplicaciones en tejidos blandos, 
como la reparación de tejidos musculares 
o nerviosos, estos materiales pueden 


liberar agentes terapéuticos mientras se 


degradan, apoyando la regeneración del 


tejido. La degradación controlada 
permite que el material se disuelva a un 
ritmo que se ajusta al proceso de curación 
natural del cuerpo, proporcionando 
soporte y liberación de medicamentos 


solo cuando es necesario. 


El desarrollo de estos materiales 


degradables representa un avance 
significativo en la medicina, mejorando 
la seguridad y eficacia de los tratamientos 
al tiempo que minimiza la necesidad de 


intervenciones quirúrgicas adicionales. 


Conclusiones 


En conclusión, la medicina regenerativa 
emerge como una prometedora frontera para 
la reparación de órganos y tejidos dañados, 
ofreciendo potenciales soluciones 
terapéuticas para enfermedades y lesiones 
que actualmente no cuentan con tratamientos 
efectivos. Este campo se ha beneficiado 
enormemente de los avances en biología 
celular y molecular, ingeniería de tejidos y 
nanotecnología. Las investigaciones sobre 
células madre inducidas 
(1PSCs), 


CRISPR-Cas9 y el 


pluripotentes 
la edición genética mediante 
desarrollo de 
biomateriales biocompatibles han expandido 
considerablemente nuestra capacidad para 


regenerar tejidos y órganos. 
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No obstante, a pesar de estos progresos 
significativos, persisten desafíos importantes 
relacionados con la eficiencia, seguridad y 
aplicabilidad clínica de estas tecnologías. La 
investigación en este ámbito debe continuar 
enfocándose en superar estos obstáculos para 
poder llevar los tratamientos regenerativos 
del laboratorio a la clínica de manera segura 


y efectiva. 
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Las enfermedades neoplásicas, su impacto 
físico y mental en la población peruana 


Jhoel Fidel Quijhua Cruz-Facultad de medicina humana-UNSAAC 2306570unsaac.edu.pe 


Introducción 


El siguiente artículo de investigación trata de 


analizar y reflexionar sobre un tema que da 
mucho de que debatir. Las enfermedades 
neoplásicas y la problemática que estas 
mismas causan dentro de la población 
peruana, se sabe que las enfermedades 
neoplásicas como el cáncer son un tipo de 
enfermedades degenerativas las cuales no 
son causadas por diversos factores los cuales 
se les conoce como agentes cancerígenos, 
además de analizar el comportamiento de 
esta enfermedad y como afecta a tanto la 
salud física propia del cuerpo y como está 
afecta también a la salud mental de los 


pacientes. 


Como principal objetivo se tratará tanto de 


dar a conocer cómo afecta estas 
enfermedades a la población en el ámbito de 
la salud pública y también saber y conocer 


cómo afectan estas 


enfermedades tanto a el Personal de salud 


como a los mismos pacientes, el cómo sus 


cuerpos son afectados por las consecuencias 
de la enfermedad, y también como afecta a la 


salud mental del paciente. 


La enfermedad que predomina más en este 
ámbito es el cáncer el cual a aquejado a la 
humanidad desde hace cientos de años siendo 
que uno de los primeros casos registrados 
datan del antiguo Egipto aproximadamente 
2500 a.c ; por casi 3000 años el cáncer paso 
desapercibido por la población de una 
manera superflua y silencioso; sin embargo a 
partir de los grandes avances del sigo XX se 
comenzaron a aumentar los factores 
cancerígenos en la población, siendo que el 
cáncer paso de ser una enfermedad silenciosa 
a convertirse en una enfermedad de riesgo 
publico aunque también con estos avances 
tecnológicos también vinieron los avances 


médicos los cuales hallaros tratamientos que 


pueden combatir y hasta prevenir el cáncer. 


Como ya es de conocer el sistema actual del 
Perú es bastante deficiente siendo que la 
población que sufre de enfermedades 


neoplásicas no puede tener la atención 
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deseada y es por eso que se tratara de dar un 
enfoque mas amplio a como organismos de 
salud estatales manejan la situación actual de 
sufren de 


aquellas personas que 


enfermedades neoplásicas en el Perú. 


Como principal fundamento en el siguiente 
trabajo de investigación de tratar no en la 
exploración ni en la aplicación sino más bien 
en elaborar teorías, hipótesis con los datos ya 
existentes que circulan en los organismos 
encargados de manejar este tipo de 
enfermedades de manera que sea entendible 
para el lector para que así este tenga una 
mejor visión de la situación que causan las 


enfermedades neoplásicas en el Perú. 


Marco teórico o estado del arte 


El cáncer es una enfermedad que ha 
afectado a la humanidad desde tiempos 
antiguos, con evidencias que se 
remontan a civilizaciones como la 
egipcia, donde ya se describían tumores 
en textos médicos. La enfermedad surge 
a partir de mutaciones genéticas en las 
células, causadas por factores como 
sustancias carcinógenas, radiación o 
virales. 


infecciones Aunque el 


conocimiento sobre el cáncer ha 


evolucionado, su comprensión era 
limitada en épocas pasadas. Fue en los 
siglos XIX y XX cuando se lograron 
avances significativos en la comprensión 


de sus causas y tratamientos. Hoy, el 


cáncer sigue siendo una de las 
principales causas de muerte global, 
pero los avances en detección y 
tratamiento ofrecen esperanza para 
mejorar los resultados y reducir su 


impacto. 


El cáncer es un grupo de enfermedades 
caracterizadas por el crecimiento 
descontrolado de células anormales en 
el cuerpo. Estas células pueden formar 
tumores y diseminarse a otras partes del 
cuerpo a través del sistema sanguíneo o 
linfático. El cáncer se define como un 
conjunto de enfermedades 
caracterizadas por el crecimiento celular 
descontrolado que puede invadir tejidos 
circundantes y extenderse a otras partes 
del cuerpo. Este descontrol en la división 
celular ocurre debido a mutaciones 
genéticas que afectan la regulación 
normal del ciclo celular. Los factores de 
riesgo incluyen exposición a 
carcinógenos, predisposición genética y 
ciertos estilos de vida. A pesar de los 
avances en investigación y tratamiento, 
el cáncer sigue siendo una de las 
principales causas de muerte en todo el 


mundo. 


Un cáncer benigno es un tipo de tumor 
caracterizado por un crecimiento 
descontrolado de células que no tiene la 
invadir 


capacidad de tejidos 


87 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 86-101 


circundantes ni diseminarse a otras 
partes del cuerpo. Aunque estas células 
crecen anormalmente, permanecen 
localizadas y no afectan de manera 
agresiva al tejido sano cercano. Los 
tumores benignos suelen ser menos 
peligrosos que los malignos y a menudo 
pueden ser tratados con éxito mediante 
cirugía. Sin embargo, la ubicación y el 
tamaño del tumor pueden causar 
problemas de salud si presionan sobre 
estructuras cercanas. En el contexto de 
la glándula mamaria como indica 
Hernández , "El significado del cáncer 
benigno en la glándula mamaria fue un 
tema polémico; llegando a la conclusión 
que los indicadores de riesgo son la 
presencia de adenosis y la atipia severa" 
1. A pesar de ser menos graves, algunos 
tumores benignos requieren seguimiento 
médico para evitar complicaciones. La 
prognosis para los tumores benignos es 
generalmente favorable cuando se 


detectan y tratan adecuadamente. 


El cáncer maligno es un tipo de tumor 
que se caracteriza por el crecimiento 
descontrolado de células anormales que 
tienen la capacidad de invadir tejidos 
circundantes y diseminarse a otras 
partes del cuerpo a través del sistema 
sanguíneo o linfático. A diferencia de los 
tumores benignos, los malignos pueden 


formar metástasis, afectando órganos y 


tejidos distantes y comprometiendo 
gravemente la salud del paciente. Los 
cánceres malignos suelen ser más 
difíciles de tratar y pueden requerir un 
enfoque combinado de cirugía, 
radioterapia, quimioterapia y terapias 
dirigidas. Según la evaluación 
histológica llevadas a cabo por Robert J, 
Leonard M y Douglas S&S "Las 
características histológicas del sarcoma 
según el estadio de la lesión. Las 
lesiones en parche tempranas aparecen 


como sencillas proliferaciones de células 


cancerosas" Esta capacidad de 


diseminación y el crecimiento infiltrativo 
hacen que el diagnóstico temprano y el 
tratamiento adecuado sean esenciales 
para mejorar las posibilidades de 
recuperación y controlar la enfermedad 


de manera efectiva. 
Factores cancerígenos en los últimos años 


Los factores cancerígenos son agentes 
que pueden aumentar el riesgo de 
desarrollar cáncer al inducir cambios en 
el material genético de las células o 
alterar los mecanismos de regulación 
celular. Estos factores pueden ser 
físicos, químicos o biológicos. Algunos 
factores de riesgo de cáncer se pueden 
evitar, pero no es posible evitar muchos 
otros. Por ejemplo, el consumo de 


tabaco y heredar ciertos genes son 
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factores de riesgo para algunos tipos de 
cáncer, pero solo se puede evitar el 
consumo de tabaco. Los factores de 
riesgo que una persona puede controlar 
factores de 


se llaman riesgo 


modificables. Comprender estos 
factores es esencial para prevenir el 
cáncer y reducir la incidencia de la 


enfermedad. 


Los factores físicos cancerígenos 
incluyen la radiación ionizante y la 
radiación ultravioleta. La radiación 
ionizante, como la que proviene de los 
rayos X y la radioterapia, puede dañar el 
ADN en las células, lo que lleva a 
mutaciones que pueden desencadenar 
el cáncer. La exposición prolongada a la 
radiación ultravioleta, procedente de la 
luz solar, está asociada con un mayor 
riesgo de cáncer de piel, como el 
melanoma. La protección adecuada y la 
reducción de la exposición a estas 
formas de radiación son cruciales para 


prevenir su efecto cancerígeno. 


Los factores químicos cancerígenos son 
sustancias que, al entrar en contacto con 
el organismo, pueden inducir 
mutaciones genéticas y cáncer. Estos 
incluyen productos químicos industriales 
y contaminantes ambientales. Como se 
menciona en la literatura escrita por 


Romero M y Álvarez M indica que "En 


los últimos decenios los organismos de 
sanidad pública han concedido cada vez 
más atención al descubrimiento y control 
de los riesgos que entrañan para la salud 
los agentes ambientales inanimados, en 
particular los elementos físicos y 
químicos producidos o empleados en la 
industria, los venenos ambientales en 
forma de pesticidas, herbicidas, 
detergentes; sustancias que se agregan 
a los alimentos, preparaciones 
medicinales y cosméticos, así como 


todos los contaminantes industriales del 
aire ambiente, del agua y del terreno"? 


La exposición a estos químicos puede 
aumentar el riesgo de varios tipos de 
cáncer, haciendo esencial la regulación 


y control de estas sustancias. 


Los factores biológicos cancerígenos 


incluyen virus, bacterias y otros 
microorganismos que pueden inducir 
cáncer. Entre estos, los virus juegan un 
papel especialmente relevante. El virus 
(VPH) está 


asociado con alrededor del 5% de los 


del papiloma humano 


casos de cáncer en humanos y se 
encuentra presente en el 99,7% de los 
casos de cáncer cervical, que es el 
cuarto cáncer más común entre mujeres 
a nivel mundial. El VPH puede provocar 
alteraciones en el ADN de las células del 


cuello uterino, lo que lleva a cambios 


89 


Rev méd Sumaq Hampiy 2024 agosto;1(1): 86-101 


precoces que, si no se detectan y tratan 
a tiempo, pueden evolucionar hacia 
cáncer cervical invasivo. Además, los 
virus de la hepatitis B (VHB) y C (VHC) 
también son factores importantes, ya 


que su infección crónica puede causar 


inflamación y daño en el hígado, 
aumentando el riesgo de cáncer 
hepático. 

Estos microorganismos inducen 


cambios en las células hepáticas que 
favorecen el desarrollo de 
hepatocarcinoma y según se indica que 
"Alrededor del 5% de los casos de 
cáncer en humanos se encuentran 
relacionados al virus del papiloma o 
papilomavirus humano (VPH), el cual se 
encuentra presente en el 99,7% de los 
casos de cáncer cervical, que ocupa el 
cuarto lugar como el cáncer más común 
mundo"*. La 

VHB y el 


tratamiento adecuado para el VHC son 


en mujeres en el 


vacunación contra el 


estrategias clave para reducir el riesgo 


de cáncer asociado con estas 
infecciones virales. 
En los últimos 100 años, Perú ha 


enfrentado una evolución significativa en 
los factores cancerígenos que afectan a 
su población, reflejando tanto cambios 
globales como locales. A principios del 


siglo XX, los factores cancerígenos en 


Perú estaban  predominantemente 


relacionados con enfermedades 
infecciosas y la falta de acceso a 
servicios médicos. Sin embargo, con el 
tiempo, el país ha visto un aumento en la 
prevalencia de factores cancerígenos 
asociados con el estilo de vida y el 
entorno, reflejando una transición 
epidemiológica hacia enfermedades no 
transmisibles y como indica Zaharia "El 
cáncer, en sus diferentes localizaciones 
y variantes, es un importante problema 
de salud pública a nivel mundial. De 
acuerdo con la Organización Mundial de 
la Salud, en Latinoamérica ocupa el 


tercer lugar como causa de muerte" *. 


Durante las primeras décadas del siglo 
XX, los factores cancerígenos eran en su 
limitados a 


mayoría exposiciones 


ambientales básicas y condiciones 
laborales precarias. Las actividades 
industriales eran menos comunes, y la 
contaminación del aire y el agua no 
Con el 


estaban tan desarrolladas. 


crecimiento económico y la 
industrialización acelerada a partir de la 
década de 1960, Perú comenzó a 
enfrentar un aumento en la exposición a 
factores cancerígenos industriales y 
ambientales. La exposición a productos 
químicos tóxicos en la industria, como 


los pesticidas y los productos químicos 
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industriales, se convirtió en un factor de 


riesgo creciente. 


A partir de la década de 1980, el 
aumento del uso de productos químicos 
y la expansión de la urbanización 
trajeron consigo una mayor exposición a 
contaminantes. La exposición a agentes 
químicos como el asbesto, que se usaba 
en la construcción y en la industria, se 
vinculó con un aumento en los casos de 
cáncer de pulmón. Además, el 
incremento en el uso de productos 
plásticos y químicos en la agricultura y el 
hogar también contribuyó a una mayor 
carga de enfermedades relacionadas 
con el cáncer. La contaminación 
ambiental, incluyendo la contaminación 
del aire y del agua, comenzó a ser 
reconocida como un factor significativo 


que afecta la salud pública en Perú. 


En las últimas dos décadas, la 
prevalencia de factores cancerígenos 
relacionados con el estilo de vida, como 
el consumo de tabaco y alcohol, ha 
tenido un impacto notable en la salud 
pública. El aumento en el consumo de 
tabaco ha estado estrechamente 
relacionado con un incremento en los 
casos de cáncer de pulmón, mientras 
que el consumo excesivo de alcohol ha 
sido asociado con cánceres del tracto 


digestivo. Las campañas de prevención 


y las políticas de control del tabaco han 
tenido un impacto positivo, pero la lucha 
contra el consumo de alcohol y otros 
factores de riesgo continúa siendo un 
desafío tal cual como indica Salas D. "La 
importancia del cáncer como causa de 
muerte crecerá a medida que las 
infecciones sean controladas; es un 
hecho que el cáncer es un riesgo de 
salud pública" 8. Enfrentar estos desafíos 
requiere un enfoque integral que incluya 
la promoción de la prevención, el control 
ambiental, la regulación de productos 
químicos y el fortalecimiento del sistema 
de salud para manejar las crecientes 


demandas de atención oncológica. 
Canceres de mayor prevalencia en el Perú 


En Perú, los tipos de cáncer más 


comunes reflejan un panorama 
preocupante que afecta a una parte 
significativa de la población como 
indican investigaciones actuales “Según 
datos recientes, los tipos de cáncer de 
mayor frecuencia en ambos sexos son el 
cáncer de cérvix (14.9%), cáncer de 
estómago (11.1%) y el cáncer de mama 
(10.3%). Si se analiza por género, el 
cáncer de cérvix es predominante en 
mujeres (24.1%), seguido por el cáncer 
de mama (16.6%) y el cáncer de 
estómago (8.6%). Para los hombres, los 


tipos más frecuentes son el cáncer de 
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próstata (15.1%), cáncer de estómago 
(15.1%) y cáncer de piel (7.8%). Además 
de Lima, las regiones con mayor carga 
de cáncer son La Libertad, Lambayeque, 
Callao, Piura, Junín y Cajamarca” 7 


En términos de incidencia específica, el 
cáncer de mama se ha convertido en uno 
de los más diagnosticados entre las 
mujeres peruanas, con una alta tasa que 
subraya la necesidad de programas de 
detección temprana y educación sobre el 
autocuidado y la prevención. El cáncer 
de cuello uterino también presenta una 
alta prevalencia, destacando la 
importancia de las campañas de 
vacunación contra el papilomavirus y las 
pruebas de Papanicolaou en base a las 
investigaciones de los profesionales de 
enfermería de Móndalo C, Gonzales AM, 
Mallma E. “En base a la incidencia 
promedio del cáncer de mama en el 
Instituto Nacional de Enfermedades 
Neoplásicas (INEN), el diagnóstico es de 
casi 50 años; sin embargo, existe un 


crecimiento en el índice de jóvenes”? 


En los hombres, el cáncer de próstata 


sigue siendo una preocupación 
importante, dado su alta incidencia y la 
necesidad de exámenes regulares para 
su detección temprana. Además, el 
cáncer de estómago continúa siendo una 


de las principales causas de muerte, lo 


que indica una necesidad de abordar 
factores dietéticos y ambientales que 
podrían estar contribuyendo a su alta 


prevalencia. 


El aumento en la incidencia de estos 
cánceres refleja un panorama que 
requiere una respuesta coordinada en 
términos de prevención, educación y 
acceso a servicios médicos. La 
identificación y el manejo adecuados de 
estos cánceres son cruciales para 
mejorar los resultados de salud y reducir 
la carga de enfermedad en la población 


peruana. 
Instituciones especializadas 


En Perú, el Instituto Nacional de 
Enfermedades Neoplásicas (INEN) es 
una institución clave en la lucha contra el 
cáncer, destacándose por su enfoque en 
la calidad de atención y la mejora 
continua de sus servicios. En los últimos 
INEN ha llevado a cabo 


importantes iniciativas para evaluar y 


años, el 


mejorar la calidad del cuidado brindado. 
Según el INEN, "En los últimos años se 
han realizado importantes iniciativas 
para evaluar la calidad y el nivel de 
satisfacción de los pacientes, en la cual 
la calidad de atención es un factor 
importante como indicador del Instituto 


de Enfermedades Neoplásicas" 9 
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Un aspecto destacado del trabajo del 
INEN es su enfoque en los tipos más 
prevalentes de cáncer. La Oficina de 
Instituto 


Inteligencia Sanitaria del 


Especializado en Cáncer ha 
proporcionado datos importantes sobre 
el cáncer de estómago. Se ha 
identificado que como indica Cerrón, "El 
cáncer de estómago se ubica en el 
segundo lugar en prevalencia en la 
población donde el 61,1% son personas 
de la tercera edad"*”. En respuesta a 
INEN ha 


esfuerzos en el 


esta alta prevalencia, el 
intensificado sus 
diagnóstico precoz y el tratamiento del 
cáncer de estómago. Estas acciones 
desarrollo de 


incluyen el nuevas 


estrategias de tratamiento y la 
implementación de tecnologías 
avanzadas para mejorar la detección y el 


manejo de esta enfermedad. 


El INEN no solo se ha centrado en la 
atención clínica directa, sino también en 
la investigación y la innovación en el 
tratamiento del cáncer de estómago. Los 
avances realizados en esta área son 
cruciales para abordar el alto índice de 
prevalencia y proporcionar opciones de 
tratamiento más efectivas. Además, el 
instituto trabaja en la educación y 
sensibilización de la población para 
promover la detección temprana y la 


prevención del cáncer de estómago. 


La combinación de un enfoque en la 
calidad del cuidado, la investigación 
continua y la respuesta específica a los 
tipos de cáncer más comunes resalta el 
papel integral del INEN en la mejora de 
la salud pública en Perú. La colaboración 
entre estas estrategias y la atención 
centrada en el paciente son 
fundamentales para avanzar en la lucha 
contra el cáncer y mejorar los resultados 


para los pacientes peruanos. 


El cáncer es una enfermedad compleja y 


multifacética que puede afectar 
gravemente la salud del paciente y, en 
última instancia, llevar a la muerte. La 
forma en que el cáncer mata a una 
persona depende de varios factores, 
incluyendo el tipo de cáncer, su 
localización, el estadio de la enfermedad 


y la respuesta al tratamiento. 


En su forma más básica, el cáncer se 
origina cuando células anormales en el 
cuerpo comienzan a crecer y dividirse sin 
control. Estas células forman un tumor 
que puede invadir tejidos cercanos y, 
con el tiempo, diseminarse a otras partes 
del cuerpo en un proceso conocido como 
metástasis. En el caso del cáncer de 
mama tal como indican Martin M, 
Herrero A y Echavarría l. "El cáncer de 
mama se inicia usualmente en los 


conductos mamarios (y por ello se 
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denomina carcinoma ductal), aunque un 
10% se inicie en los lóbulos mamarios (y 
se denomina carcinoma lobulillar)" **. La 


capacidad de estas células cancerosas 


para invadir tejidos y órganos 
circundantes puede comprometer 
gravemente la función normal del 


cuerpo. 


Uno de los mecanismos más comunes 
por los cuales el cáncer resulta mortal es 
a través de la disfunción de órganos 
vitales. Por ejemplo, si el cáncer afecta a 
los pulmones, puede provocar una 
obstrucción de las vías respiratorias o la 
destrucción del tejido pulmonar, llevando 
a insuficiencia respiratoria. Del mismo 
modo, un cáncer que afecta al hígado 
puede causar como nos indica Gelabert: 
"Metástasis hepáticas [que] tienden a ser 
hipervasculares particularmente cuando 
el tumor primario es el subtipo de células 
claras, visualizando una fase arterial 
hepática" *? lo que puede provocar 
insuficiencia hepática y comprometer 
funciones esenciales como la 
desintoxicación de sustancias dañinas y 


la producción de proteínas importantes. 


Además, el cáncer puede afectar la 
capacidad del cuerpo para mantener un 
equilibrio adecuado de nutrientes y 
fluidos. Los tumores pueden causar 


bloqueos en el sistema digestivo, 


impidiendo la absorción de nutrientes y 
llevando a desnutrición y pérdida de 
peso. La producción de hormonas y 
otras sustancias por parte del tumor 
también puede alterar el equilibrio 
metabólico del cuerpo, exacerbando el 


deterioro de la salud del paciente. 


Otro factor que contribuye a la 
mortalidad en cáncer es la respuesta del 
sistema inmunológico. En algunos 
casos, el cáncer puede debilitar el 
sistema inmunológico del paciente, 
haciendo que sea más difícil para el 
cuerpo combatir infecciones y otras 
enfermedades. Esto puede llevar a 
complicaciones adicionales y empeorar 


el estado general del paciente. 


El cáncer también puede tener efectos 
directos e indirectos sobre la calidad de 
vida del paciente. El dolor crónico, la 
fatiga extrema y las alteraciones en el 
apetito son síntomas comunes que 
pueden deteriorar aún más el bienestar 
físico y emocional. Los pacientes pueden 
enfrentar dificultades para realizar 
actividades cotidianas, lo que impacta 
negativamente en su calidad de vida y en 
la de sus familiares. La angustia 
psicológica y el estrés asociado con el 
diagnóstico y tratamiento del cáncer 
contribuir a una 


pueden mayor 
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debilitación del paciente, afectando su 
capacidad para enfrentar la enfermedad. 


A pesar de estos desafíos, el diagnóstico 
precoz seguido de un tratamiento 
inmediato es crucial como indica Zaharia 
"El diagnóstico precoz seguido de un 
tratamiento inmediatamente permite 
curar en promedio algo más del 50% de 
los casos de cáncer en general"!3 . Las 
estrategias de tratamiento, que incluyen 
cirugía, radioterapia y quimioterapia, 
buscan eliminar el cáncer y controlar sus 
efectos secundarios. Sin embargo, estos 
tratamientos, aunque efectivos en la 
destrucción de células cancerosas, 
pueden dañar tejidos sanos y causar 
efectos secundarios severos que 
pueden debilitar aún más al paciente. El 
manejo integral del cáncer, que incluye 
la atención médica, el apoyo psicológico 
y la rehabilitación, es fundamental para 
mejorar la supervivencia y la calidad de 


vida de los pacientes. 
Tratamientos 


El tratamiento del cáncer puede ser 
complejo y variado, dependiendo del 
tipo, estadio y ubicación del cáncer como 
indica Amorín “La broncoscopia permite 
un rápido diagnóstico y es muy útil 
cuando exigen signos directos de 
neoplasia en el canal Endo bronquial; se 


puede obtener una biopsia dirigida 


transbronquial y una biopsia del tumor 
visible con fórceps, con lo cual se puede 
evaluar la extensión de la enfermedad 
bajo visión directa”** . Los principales 
enfoques terapéuticos incluyen la 
cirugía, la radioterapia, la quimioterapia, 
la terapia hormonal, la terapia biológica y 
la terapia dirigida, cada uno con 
objetivos y mecanismos específicos para 


el control o erradicación del cáncer. 


La cirugía es uno de los tratamientos 
más antiguos y efectivos para el cáncer, 
especialmente cuando el tumor es 
localizado y no se ha diseminado a otras 
partes del cuerpo. Su objetivo es extirpar 
completamente el tumor y, en algunos 
circundantes 


casos, los tejidos 


afectados. Dependiendo del tipo de 
cáncer, la cirugía puede implicar la 
remoción de un pequeño tumor o la 
extirpación de un órgano completo. 
Además, se puede realizar cirugía para 
aliviar síntomas, como bloqueos en las 
vías respiratorias o digestivas. En 
general, la cirugía tiene un impacto 
directo sobre el control local del cáncer, 
aunque no siempre es suficiente para 
tratar la enfermedad en su totalidad si 


hay riesgo de metástasis. 


La radioterapia utiliza radiaciones de alta 
energía para destruir las células 


cancerosas y reducir el tamaño de los 
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tumores. Puede ser externa, donde una 
máquina dirige rayos de alta energía 
hacia el tumor desde el exterior del 
cuerpo, o interna, mediante la colocación 
de materiales radiactivos directamente 
en o cerca del tumor. Este tratamiento 
tiene como objetivo dañar el ADN de las 
células 


cancerosas, impidiendo su 


capacidad para replicarse. La 
radioterapia se puede utilizar como 
tratamiento primario, adyuvante O 
paliativo, dependiendo del caso. Sin 
embargo, es importante considerar que 
tal como dice especialistas en 
Radiología “La toxicidad secundaria a la 
radioterapia puede ser un fenómeno 
continuo que se inicia desde el mismo 
momento en que comienza la irradiación 
y se prolonga a lo largo del tiempo de 
seguimiento del paciente. Su expresión 
clínica depende de factores celulares, 
tisulares, ambientales e intrínsecos de 
cada individuo” 15. Esta toxicidad puede 
manifestarse como efectos adversos en 
tejidos cercanos al área tratada o en 
órganos distantes, y su manejo es 
fundamental para la calidad de vida del 


paciente. 


La quimioterapia implica el uso de 


medicamentos para matar células 


cancerosas. Estos medicamentos 
pueden administrarse por vía oral o 


intravenosa y atacan células en división 


rápida, una característica común de las 
células cancerosas. Sin embargo, la 
quimioterapia también puede afectar 
células normales de rápido crecimiento, 
lo que puede causar efectos secundarios 
como caída del cabello, náuseas y fatiga. 
La quimioterapia es útil para tratar 
cánceres que se han diseminado a 
varias partes del cuerpo y a menudo se 
emplea en combinación con otros 
tratamientos como es dicha por 
profesionales de enfermería Palomino K, 
Pozo M, Ramírez D “La quimioterapia es 
una de las modalidades de tratamiento 


del cáncer prescritas con regímenes 


terapéuticos complejos y con 
dispositivos tecnológicos de última 
generación” 16 En las atenciones 


oncológicas que se atienden en 
emergencias, se observa un manejo de 
complicaciones como post- 
pancitopenias, efectos secundarios post- 
quimioterapia, manejo del dolor y, en 


algunos casos, la necesidad de diálisis. 


La terapia hormonal se utiliza para 
cánceres que dependen de hormonas 
para crecer, como el cáncer de mama y 
el cáncer de próstata. Funciona 
bloqueando la producción o acción de 
hormonas específicas que alimentan el 
crecimiento del cáncer. Por ejemplo, en 
el cáncer de mama, los medicamentos 
efectos del 


pueden bloquear los 
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estrógeno en las células cancerosas, 
mientras que en el cáncer de próstata, 
los tratamientos pueden reducir los 
niveles de testosterona. Esta estrategia 
puede reducir el tamaño del tumor o 
incluso eliminarlo en casos donde las 
hormonas juegan un papel crucial en el 


desarrollo de la enfermedad. 


La terapia biológica, también conocida 
como inmunoterapia, busca fortalecer el 
sistema inmunológico del cuerpo para 
que pueda reconocer y atacar más 
efectivamente las células cancerosas. 
Incluye el uso de anticuerpos 
monoclonales, vacunas contra el cáncer 
y modificadores de la respuesta 
biológica. La inmunoterapia ha mostrado 
resultados prometedores en algunos 
tipos de cáncer que son difíciles de tratar 
con métodos tradicionales, y representa 
un avance significativo en el campo del 


tratamiento del cáncer. 


La terapia dirigida se enfoca en 
alteraciones específicas en las células 
cancerosas responsables de su 
crecimiento y supervivencia. Utiliza 
medicamentos diseñados para atacar 
estas anomalías, lo que puede destruir 
las células cancerosas con menos daño 
a las células normales. Este enfoque es 


altamente específico y puede ser más 


efectivo para ciertos tipos de cáncer con 


mutaciones genéticas conocidas. 


Impacto en los pacientes y personal de 


salud 


Cada uno de estos tratamientos puede 
ser utilizado solo o en combinación, 
dependiendo de la naturaleza y 
extensión del cáncer. Además, el manejo 
integral del cáncer también incluye el 
cuidado paliativo y el apoyo psicológico, 
esenciales para mejorar la calidad de 
vida del paciente durante el tratamiento. 
La selección del tratamiento adecuado 
se basa en una evaluación detallada del 
caso y la discusión entre el paciente y su 
equipo médico, buscando siempre el 
equilibrio entre eficacia y calidad de vida. 


Mientras tanto la atención a estos 
pacientes a puertas de la muerte es cada 
vez más baja siendo que diversos 
intentos por partes tanto del personal 
como de los Hospitales para mejorar la 
atención de salud a pacientes 
oncológicos de grado 2 a 4 (cuando la 
enfermedad está bajo sospecha de ser 
metástasis ósea riesgo alto) siendo que 
como indica Sanz J y Modolell E. “En 
nuestro país es el prevalente en la 
actualidad. La metodología MIC está 
basado en la creación de una unidad 
Psico-Oncológica autónoma e 
independiente de los servicios de 
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Psiquiatría y de Oncología” 17 se busca 
una mejor implementación en el aspecto 
no solo del tratamiento biológico en 
contra de la enfermedad sino también un 
tratamiento psicológico para los 
pacientes y personal médico los cuales 
están constantemente liando con la 


muerte de sus pacientes. 


Sin embargo este problema afecta no 
solo en la salud mental, siendo que esta 
está completamente relacionada con la 
calidad de vida que ofrecen las 
entidades públicas y privadas, siendo 
que las entidades públicas son afectadas 
de una manera muy significativa siendo 
que como indica Eugenia B y Merchán M 
en sus investigaciones “La calidad de 
vida Relacionada con la Salud CVRS es 
definida como la inclusión del individuo 
en la valoración de sus salud y en los 
resultados que obtenga a partir del 
autocuidado y promoción de la salud” 18 
por lo cual tanto la calidad de vida de los 
pacientes influye en la progresión de la 
enfermedad así como del mejoramiento 


del paciente y en su salud mental. 


Por opiniones del personal de salud nos 
podemos dar cuenta de cómo los 
pacientes atraviesan esta enfermedad 
de una manera valiente, sin embargo, 
muchos de estos pacientes no resisten 


los tratamientos ni la misma enfermedad 


por lo que terminan falleciendo, como 
indica Lizart, “Principalmente en el área 
de oncología (donde la supervivencia en 
su mayoría es escasa), va a ser cada vez 
más frecuente la determinación de este 
parámetro con objeto de proporcionar 
una supervivencia con la mejor calidad 
de vida posible” 1? como ya se indicó la 
calidad de 


significativamente en 


vida afecta muy 
la mejoría del 


paciente. 


También se observa un cuidado 
humanizado de parte del personal de 
oncología de distintos centros de salud 
generando 


empatía por aquellos 


pacientes los cuales tienen que 
atravesar esta difícil situación tal como 
indica Gonzales Y. y Manrique S. “El 
personal de Enfermería del área de 
Oncología en estos últimos años cumple 
una función primordial en el ámbito de la 
Salud la cual es brindar un cuidado 
holístico al paciente debido a los muchos 
niveles de ansiedad que estos sufren”? 
así siendo que hay una preocupación 
constante no solo de la familia del 
paciente sino también del personal el 


cual lo atiende. 


Conclusiones 


Las enfermedades neoplásicas tienen 
un impacto significativo en la población 


peruana, tanto en términos físicos como 
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mentales. Estas enfermedades, como el 
cáncer de mama, pulmón y próstata, 
contribuyen a una alta morbilidad y 
mortalidad, afectando severamente la 
calidad de vida de los pacientes 
mediante dolor crónico y efectos 
secundarios de los tratamientos. 
Además, el diagnóstico y el tratamiento 
pueden inducir ansiedad, depresión y 
sufrimiento 


miedo, exacerbando el 


emocional. El acceso desigual a 
servicios médicos y los costos asociados 
con el tratamiento también añaden una 
carga económica considerable. Por lo 
tanto, es crucial promover programas de 
prevención, detección temprana y 
educación para mitigar estos efectos y 


mejorar la salud general de la población. 
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